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PREFACE 


Depuis  un  an,  nous  nous  sommes  attache  a 
l'etude  du  phenomene  de  l’agglutination  du  bacille 
d’Eberth  par  le  serum  des  typhiques.  Nous  avons 
vu,  a la  suite  des  decouvertes  de  Pfeiffer,  de  Gruber, 
de  Widal,  cette  question  prendre  une  importance 
qu'on  ne  lui  soupconnait  guere  au  debut  et  passer 
rapidement  des  decouvertes  silencieuses  du  labora- 
toire  aux  applications  plus  bruyantes,  parce  que 
plus  immediatement  utiles,  de  la  clinique.  Quoique 
nee  d'hier,  la  question  de  l'agglutination  des  micro- 
bes par  les  serums  des  sujets  infectes  par  un  agent 

pathogene  ou  immunises  contre  lui  a ete  l’objet  de 

/ 

travaux  innombrables,  meme  en  ce  qui  regarde  la 
fievre  typhoi'de. 

Aussi  avons-nous  abandonne  notre  projet  primitif 
de  condenser  dans  un  travail  d'ensemble  Thistoire 
de  cette  decouverte  et  de  ses  applications.  Les  limites 
d’une  these  inaugurale  n’auraient  point  suffi  a cela, 
et,  d’ailleurs,  la  plupart  desproblemes  souleves  sont 
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encore  tellement  controverses  et  obscurs  qu’une 
critique  d?  ensemble  des  travaux  publics  serait 
prematuree.. 

Nous  avons  limite  ce  travail  a la  discussion  de 
quelques-uns  de  ces  problemes.  La  phase  bacterio- 
logique  de  la  question  a quelque  peu  cede  la 
place,  disons-nous,  a celle  des  applications  clini- 
ques,  mais  une  periode  semble  s’ouvrir  ou  les  solu- 
tions purement  scientihques  marcheront  de  pair 
avec  les  applications  cliniques,  desormais  plus  etroi- 
tement  liees  a l’etude  des  premieres. 

Connaitre  la  nature  intime  du  phenomene  de 
lagglutination  par  les  serums,  decouvrir  le  mode  et 
peut-etre  le  lieu  de  formation  de  la  substance  agglu- 
tinante,  arriver  a la  determination  exacte  de  son  role 
dans  revolution  des  maladies  : tels  sont  les  proble- 
mes scientihques  qui  doivent  tenter  la  curiosite  des* 
chercheurs  pour  les  conduire  au  terme  ultime  de 
toute  etude  nosologique  : le  pronostic  et  le  traitement 
de  la  maladie. 

C’est  a un  certain  nombre  de  ces  questions  d’ave- 
nir  que  nous  avons  voulu  apporter,  non  pas  des 
solutions  definitives,  mais,  avec  des  faits  bienetablis, 
un  ensemble  d’hypotheses  capable  d'expliquer  ces 
derniers. 

Prouver  par  des  faits  experimentaux  qu’au  phe- 
nomene  de  ^agglutination  du  bacille  d Eberth  par  le 
serum  des  typhiques , semble  liee  Tattenuation 
de  ce  bacille  pathogene  ; montrer  quelle  est,  en  cli- 
nique,  la  courbe  du  pouvoir  agglutinant  chez  les 
typhiques  et  quelles  conclusions  pronostiques  on 
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peut  tenter  d’en  deduire;  essayer  d’elucider,  a Faide 
de  certains  faits,  le  role  des  glandes  a secretion  in 
terne,  tels  que  le  foie  et  la  rate,  dans  la  production 
du  phenomene;  enfin,  relier  tous  ces  faits  par  la  no- 
tion general e qui  sen  degage , que  la  formation  de 
la  substance  agglutinante  est  une  reaction  de  defense , 
voila  quelles  sont  les  differentes  parties  et  le  but  de 
cette  these. 

Ainsi,  notre  travail  aura  du  moins  quelque  unite, 
puisqu'il  se  rattache  tout  entier  a une  idee  maitresse ; 
il  aura  peut-etre  aussi  quelque  utilite,  si  nos  con- 
clusions sur  le  sero-pronostic  paraissent  de  nature 
a etre  appliquees  au  lit  du  malade. 

Si  nous  avons  pu  mener  cette  oeuvre  a bien,  c’est 
surtout  a l'appui  de  nos  maitres  que  nous  le  devons. 

M.  le  professeur  Arloing,notamment,  dans  le  Labo- 

ratoire  duquel  sont  nes  le  gout  et  Fidee  de  nos 

recherches,  nous  a aide  de  ses  conseils  et  de  ses  lumie- 
* 

res,  pour  toute  la  partie  experimentale. 

Les  faits  que  nous  publions  presentent  done 
toutes  les  garanties  d’exactitude  necessaires  ; certai- 
nes  des  hypotheses  par  lesquelles  nous  tentons  deles 
expliquer  pourront  ne  pas  satisfaire  tous  les  esprits, 
mais  e’est  le  propre  de  Fhypothese*  scientifique  de 


n'etre,  pendant  longtemps,  qu’un  lien  reunissant  les 
faits  epars  ; trop  heureux  serons-nous  si  nous  avons 
pu  relier,  d’une  facon  logique,  ceux  que  nous 
avons  observes. 


CHAPITRE  PREMIER 


Historique. 

Decouverte  du  phenomdne  de  l’aggluti- 
nation  et  de  ses  applications. 

Le  26  juin  1896,  M.  Widal  annongait  a la  Socidte 
medicale  des  hopitaux  de  Paris  que  Ton  pourrait 
faire,  desormais,  le  diagnostic  de  la  fievre  typhoi'de 
par  le  simple  examen  d’une  goutte  de  serum  ou  de 
sang  du  malade,  en  recherchant  si  cette  goutte  de 
liquide  organique  agglutine  le  bacille  d’Eberth.  Ce 
fut  la  le  fait  qui  transporta  du  laboratoire  au  lit  du 
malade  l1  etude  des  phenomenes  de  F agglutination 
des  microbes  par  les  serums  specifiques,  qui  montra 
au  grand  public  medical,  par  une  application  imme- 
diatement  clinique  et  dont  les  resultats  merveilleux 
ne  tarderent  pas  a etre  confirmes  dans  le  monde 
entier,  tout  ce  que  la  clinique  et  la  medecine  pro- 
prement  dite  pouvaient  esperer  du  laboratoire  et  de 
1 ’experimentation. 


Car, cette  decouverte,que  Ton  classera  desormais  au 
meme  rang  que  cedes  du  diagnostic  bacteriologique 
de  latuberculose  ou  dela  diphterie,  avait  sur  celles-ci 
l’avantage  de  marquer  un  grand  pas  de  plus  fait  dans 
la  connaissance  des  phenomenes  intimes  des  mala- 
dies et  du  role  des  serums  en  pathologie.  II  ne  s’agis- 
sait  plus  ici,  en  effet,  de  decouvrir  seulement  les 
germes  infectieux,  cause  de  la  maladie,  mais  bien  de 
s'adresser  au  processus  morbide  lui-meme,  et  de 
deceler,  dans  l’intimite  meme  des  tissus.  les  trans- 
formations subies  par  les  humeurs  du  fait  de  kinfec- 
tion  generale. 

Cependant,  une  longue  periode  de  travaux  scien- 
tifiques,  silencieuse  mais  feconde,  avait  prepare  la 
voie  a cette  decouverte- 

Une  premiere  periode  d’observations  isolees  s'e- 
tend  de  1889  a 1894.  Elle  commence  avec  les  tra- 
vaux de  Charrin  et  Roger  (1),  qui  constatent  les 
premiers  le  developpement  en  amas  du  bacille  pyo- 
cyaniquedans  le  serum  des  immunises  etvoient  dans  ce 
phenomene  une  manifestation  des  reactions  de  de- 
fense deforganisme.  Apartirde  1891  ,Metchnikoff  (2), 
Issaef,  Issaef  et  Ivanoff  (3)  font  les  memes  consta- 
tationspour  le  vibrio  Metchnikovi,  le  pneumocoque, 
le  vibrion  d'lvanoff,  mais  ils  ne  tirent  de  ces  obser- 
vations/;? vitro  aucune  conclusion. 


( 1 ) Charrin  et  Roger  : Societe  de  Biol,  i 889,  C . R . t.  IX,  p.  710. 

(2)  Metchnikoff  : Ann.  de  I’lnst.  Pasteur , 1891,  p.  4j3. 

(3)  Issaef  et  Ivanoff  : Zeitchrift  fur  Hygiene.  B.  D.  17, 
1 894. 


Avec  les  decouvertes  de  Pfeiffer  (i),  en  1894, 
s'ouvre  une  deuxieme  pcriode  plus  feconde. 

Pfeiffer  cependant  ne  s'occupe  pas  d'aggluti na- 
tion ; il  demontre  la  destruction  in  vivo  (dans  le 
peritoine  des  cobayes)  des  vibrions  du  cholera  sous 
l’influence  des  serums  d’immunises  et  attache  son 
nom  a ce  phenomene.  Dans  cette  decouverte,  le 
savant  allemand  trouve  un  nouvel  argument  en 
faveur  du  role  des  serums  dans  fimmunite  ; il  attri- 
bue  celle-ci  aux  « antikorper  » developpes  dans  les 
serums  ddmmunises ; ces  produits  sont  bactericides 
et  specifiques,  et  il  applique  cette  notion  de  specificite 
a la  methode  de  diagnostic  des  bacteries  par  faction 
sur  eux  desserumsspecifiques,  mais  toujours  in  vivo, 
Dans  maints  travaux,  Pfeiffer,  et  d’autres  savants: 
Dunbar  (2)  Loffler  et  Abel  (3),  Pfeiffer  et  Kolle  (4), 
ont  etendu  a d’autres  microbes,  notamment  au 
bacille  d'Eberth,  et  generalise  cette  application  dia- 
gnostique. 

La  decouverte  de  V agglutination  et  de  ses  appli- 
cations semble  pour  une  part  avoir  pris  naissance 
dans  les  travaux  de  Pfeiffer. 

En  i8q5,  M.  Bordet  (5)  reussit  a reproduire  in 
vitro  le  phenomene  constate  par  Pfeiffer  in  vivo.  11 
donne  des  details  tres  circonstancies  sur  la  maniere 


(1)  Pfeiffer  et  Issaef  : Zeitchrijt  fur  Hygiene.  B.  D.  17,  18, 
19,  1894  ct  Dent.  med.  Woch , n°  48,  1894. 

(2)  Dunbar:  Dent,  medicin.  Woch,  n°  9,  1895. 

(3)  Loffler  et  Abel  : Centralbl.  /.  Bad n°  2/3  1896. 

(4)  Pfeiffer  et  Kolle  : Zeitchrift  fur  Hygiene.  B D.  21,  189b. 

(5)  Bordet  : Ann.  de  l’ Inst'.  Pasteur,  n°  G,  1895. 


de  provoquer,  dans  les  serums  specifiques  dilues , le 
phenomene  de  fagglutination  et  de  la  destruction 
des  vibrions  du  cholera  ; il  identihe  absolument  ce 
phenomene  a celui  decrit  par  Pfeiffer  et  pense  que 
bon  pourra  remplacer  ce  dernier  par  le  procede  plus 
pratique  de  V agglutination  in  vitro. 

M.  Bordet  est  done  le  premier  qui  ait  indique  la 
technique  de  Y agglutination  des  microbes  dans  les 
serums  specifiques  dilues  et  indique  ce  moyen  comme 
procede  de  diagnostic  des  bacteries. 

En  1896,  s’ouvre  fere  des  communications  reten- 
tissantes  de  Gruber  et  de  Durham  sur  Y agglutina- 
tion, et  des  polemiques  du  savant  autrichien  avec 
Pfeiffer  au  sujet  des  questions  de  priorite  et  de  signi- 
fication du  phenomene. 

La  premiere  communication  est  de  Durham 
(3  janvier),  a la  Societe  royale  de  Londres.  Gruber 
expose  au  mois  de  mars  (1),  un  court  sommaire  de 
ses  experiences  avec  Durham,  puisle  texte  inextenso 
d’une  conference  faite  a la  Societe  des  medecins  de 
Vienne  (2). 

Dans  un  article  de  polemique  dugavril,  Gruber  (3) 
revendique  pour  lui  seul  le  merite  de  la  decouverte 
de  fagglutination  in  vitro  et  reproche  a Pfeiffer  de 
rfen  pas  avoir  compris  la  signification. 

Dans  ces  differents  memoires,  Gruber  et  Durham 
donnaient  les  details  du  procede  de  diagnostic  des 
differentes  especes  de  vibrions  ou  des  bacille  typhi- 

(1)  Gruber  et  Durham  : Miinchener  medicin . Wocli n°  9,  i8q6. 

(2)  Gruber  : Wiener  Klinisclie  Wocli. , n°  11  et  12,  1S9O. 

(3)  Gruber  : Deutsche  medicin.  Wocli.,  n°  1 3,  p.  2^4,  9 avril  1896. 


que  et  coli,  par  les  modalites  de  leur  agglutination 
dans  les  serums  specifiques  dilues.  C'etait  un  perfec- 
tionnement  de  la  methode  indiquee  en  principe  par 
Bordet,  et  le  diagnostic  des  microbes  par  1'aggluti- 
nation  etait  desormais  facile. 

Au  point  de  vue  dogmatique,  Gruber,  n'ayant 
employe  dans  toutes  ses  experiences  que  du  serum 
d’animaux  immunises,  basait  sur  les  faits  d’aggluti- 
nation  une  explication  de  fimmunite,  attribuant  un 
role  d immunisation  (immunitdtsre action)  a la  pro- 
duction de  la  substance  aggluminante.  Pour  lui  « f in- 


tensity de  faction  des  serums  in  vitro  serait  comple- 
tement  paralelle  a fefficacite  protectrice  du  serum 
correspondant  ». 

Pfeiffer,  au  contraire  cherchait  a separer  comple- 
tement  Taction  in  vivo  de  faction  in  vitro  des  serums. 
11  etudiait  peu  apres  Gruber  dans  des  travaux  faits 
en  collaboration  avec  Wagedes  ( i ) (pour  le  vibrion  du 
cholera),  avec  Kolle  (2)  (pour  le  bacille  coli  et  le  bacille 
d'Eberth)  cette  action  in  vitro  du  serum  des  immuni- 
ses. II  Texpliquait  simplement  par  un  arret  de  develop- 
pement  et  ne  lui  attachait  aucun  role  dans  faction  des 
serums  in  vivo,  action  qu  il  attribuait  tout  entiere  aux 
cc  antikorper  » specifiques  des  serums.  L’agglutina- 
tion,  au  contraire,  serait  due  a une  action  paralysante 
sur  les  microbes  (fait  conteste,a  juste  titre,  parM.  Wi- 
dal, puisque  des  bacilles  peuvent  etre  agglutines, 
meme  apres  leur  mort).  D'apres  les  premiers 


(1)  Pkeifeer  et  Wagedes:  Centralbl.  B.  D.  19.,  n°  16,  17,  1896. 
(i)  Pfeiffer  et  Kolle  : Dent,  medicin.  Woc/i.,  n°  12,  1896. 
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travaux  cle  Pfeiffer,  les  substances  ao-o-lutinantes  ne 
peuvent  jouer  aucun  role  dans  horganisme,  et  recipro- 
quement,  il  y aurait  cles  serums  qui  detruisent  les 
bacilles  sans  les  agglutiner  et  des  serums  non  bacte- 
ricides qui  provoqueraient  V agglutination  (i). 

Cette  opinion  semble  bien  exclusive.  Avant  Gruber, 
Bordet  attachait  deja  au  phenomene  de  Tagglutina- 
tion  la  meme  signification  qu’au  phenomene  de 
Pfeiffer ; nombre  d’experimentateurs  ont  adopte  cette 
derniere  maniere  de  voir. 

Cecendant,  en  France,  notre  maitre,  M.  le  profes- 
seur  Arloing,  jetait  un  jour  nouveau  sur  la  question 
en  montrant  le  role  des  substances  salines  sur  la 
production  de  1’agglutination  in  vitro  (2). 

Enfin,  apres  la  phase  purement  scientifique,  est 
survenue  la  phase  d' applications  cliniques. 

M.  Widal,  en  montrant  que  la  sero-reaction  existe 
chez  les  typhiques  des  les  premiers  jours  delaperiode 
d'etat,  ouvrait  une  nouvelle  voie  au  diagnostic  des 
maladies,  en  meme  temps  qudl  prouvait  par  de  mul- 
tiples travaux  que  la  production  de  la  substance 
agglutinante  n’est  pas,  a proprement  parler,  une 
reaction  d’immunite,  mais  deja  une  reaction  de  la 
periode  d'infection. 

M.  Rendu  (3),  M.  Dieulafoy  (4),  quelques  jours 
apres,  confirmaient  Texcellence  de  la  methode  du 


(r)  Pfeiffer  : Centralblatt.  fur  Bad.,  XX.,  n°  40,  1896. 

(2)  Arloing  : Acad,  des  Sciences,  i5  juin  1896. 

(3)  Rendu  : Soc.  med.  des  Hop.,  4 juillet  1896. 

(4)  Dieulafoy  : Acoc.  de  med.,  8 juillet  1896. 
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sero-diagnostic.  Nous-memes  (i),  un  mois  apres  la 
publication  du  procede  de  Widal,  avons  publie  des 
recherches  portant  sur  Taction  du  serum  de  9 typhi- 
ques  et  prononce  le  mot  de  sero-pronostic. 

De  nombreux  auteurs  ont  applique  a d'autres 
maladies  que  la  fievre  typhoide  la  conception  et  la 
methode  de  Widal,  et  ont  montre  T existence  de  la 
reaction  aggdutinante  du  serum  sur  le  microbe  speci- 
fique  dans  la  peste  (Achard  et  Bensaude),  les  pneu- 
mococcies  (Bezancon  et  Griffon),  le  tetanos 
(Sabrazes  et  Riviere). 

A Lyon,  le  laboratoire  de  medecine  experimental 
a vu  naitre  sur  la  question  generate  de  T aggluti- 
nation les  travaux  publies,  par  M.  le  professeur 
Arloing  (2),  ou  sous  sa  direction,  par  M.  le  profes- 
seur agrege  Rodet  (3),  par  notre  frere,  le  professeur 
agrege  J.  Courmont  (4),' par  notre  collaborateur  et 
amiJ.  Nicolas  (5),  etenfin  par  nous-memes  (6)  depuis 
le  mois  de  juillet  1896. 


(1)  P.  Courmont  : Soc.  de  Biol.,  5 juillet  1896. 

(2)  S.  Arloing  : Sur  le  pouvoir  bactericide  et  la  substance  bacte- 
ricide du  serum  sanguin.  Acad,  des  Sciences,  i5  juin  1896. — Dis- 
tribution de  la  matiere  agglutinante.  Soc.  de  Biol.,  5 fevrier  1897. 

(3)  Rodet  : Proprietes  du  serum  de  moutons  immunises  contre 
le  bacille  d’Eberth  et  le  bacille  coli.  Soc.  de  Biol.,  25  juillet  1896. 

(4)  J.  Courmont  : Arch,  de  Physiol . 95,  p.  55. 

(5)  J.  Nicolas:  Product.de  la  reaction  de  Gruber  par  Paction  du 
serum  antidiphterique  sur  le  bacille  de  Loftier.  Soc.  de  Biol., 
25  juillet  1896.  — Attenuation  du  bacille  de  Loftier  a>ant  subi  la 
reaction  agglutinante.  — Soc.  de  Biologie,  5 Deccmbre  1896.  — 
Apparition  du  pouvoir  agglutinant  dans  le  serum  des  sujets  traites 
par  le  serum  antidiphterique.  Soc.  de  Biol.,  3ojanv.  1 897.  Archives 
de.  Pharmacodynamie,  1897. 

(G)  P.  Courmont  : Soc.  de  Biol.,  25  juillet  1896,  20  fevrier  et 

2 


— 18  — 

Alais  depuis  ladecouverte  de  M.  Widal  les  travaux 
sont  devenus  tellement  nombreux,  surtout  pour  ce 
qui  concerne  la  fievre  typho’ide,  qu’il  taut  renoncer  a 
en  faire  un  historique  complet.  On  trouvera  les  indi- 
cations bibliographiques  au  courant  de  chaque  cha- 
pi tre. 

Nous  avons  voulu  seulement  donner  ici  un  apercu 
historique  de  la  genese  premiere  des  idees  et  des 
decouvert'es  faites  au  sujet  de  ^agglutination  des 
microbes  etde  lafagon  dont  se  sont  poses  successive- 
rnent  une  serie  de  problemes  qui  sont  loin  d’etre 
tous  resolus  et  a la  solution  desquels  nous  avons 
voulu  apporter  notre  part  de  travail. 


20  mars  1897,  29  mai  1897. — Presse  Medicale , 3o  janvier  1897. — 
Soc.des  Sciences  medicales  de  Lyon,  1896-1897. — Province  medi- 
cale  12  Decembre  i8q6.  — Archives  de  Pharmacodynamie,  1897. 


CHAPITRE  II 


Le  phenomene  de  l’agglutination  par  le 
serum  des  typhiques.  — Technique. 

Sero -diagnostic. 

I 

Le  phenomene  de  l’agglutination  du  bacille 
d Eberth.  — Sa  specificite. 

I out  le  monde  sait  actuellementce  que  Ton  entend 
par  le  phenomene  de  Tagglutination  des  microbes. 
iMM.  Gruber  et  Durham  sont  ceux  qui  Tont  le  mieux 
etudie  et  lui  ont  donne  ce  nom.  Voici  en  quoi  il  con- 
siste.  Si  a une  emulsion  en  bouillon  de  culture  solide 
de  bacille  d’Eberth  on  ajoute  une  tres  petite  quan- 
tity de  serum  d'animal  immunise  contre  lui,  on  voit 
les  bacilles  s immobiliser  et  se  grouper  en  ainas. 
Mao  oscopiquement,  a Toeil  nu,  on  voit  alors  le 
liquidese  clarifier  et  les  bacilles  tomber  au  fond  du 
tube  sous  forme  de  flocons.  Microscopiquement , on 
voit  des  bacilles  agglomeres  en  paquets,  en  dots 
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immobiles,  au  lieu  cles  bacilles  isoles,  extremement 
mobiles  des  cultures  normales.  Les  deux  figures  ci- 
jointes  (fig.  i et  2)  rendent  mieux  compte  du  pheno- 
mene que  toute  description. 

C'est  la  le  phenomene  primordial  que  M.  Widal  a 
eu  l’idee  de  reproduire,  non  plus  avec  du  serum 
d’animaux  immunises, mais  avec  du  serum  de  typhique 
a la  periode  d’etat,  et  qui  l’a  conduit  a la  pratique 
deja  classique  du  sero-diagnostic.  Les  bacilles  ainsi 
agglutines  ne  sont  pas  tues,  du  moins  pour  la  plu- 
part ; ils  subissent  des  modifications  dont  la  nature 
intime  nous  echappe.  Gruber  pensait  qu’il  y avait 
gonflement  de  leur  membrane  d’enveloppe  ; ce  fait 
ne  semble  pas  prouve.  Pfeiffer  pensait  qu’ils  etaient 
simplement  paralyses  ; cependant,  les  bacilles  de 
cultures  mortes,  qui  ne  peuvent  plus  etre  paralyses, 
sont  encore  capables  d’agglutination  (Widal).  Nous 
verrons  plus  loin  (Chap.  IV)  quelles  sont  les  'modifi- 
cations (de  virulence.  . .)  que  V experimentation  peut 
deceler  chez  les  bacilles  agglutines  ; etudions,  pour 
le  moment,  le  phenomene  en  lui-meme  et  dans  ses 
applications. 

La  notion  de  la  reaction  agglutinante  sur  le  ba- 
cille  d’Eberth  a souleve  d'innombrables  problemes 
de  bacteriologie  et  de  pathologie.  Nous  n’avons  a 
envisager  dans  ce  chapitre  que  ceux  qui  s'adressent 
aux  deux  applications  suivantes  : 

i°  Application  bacteriologique  : Etant  donne  un 
bacille,  reconnaitre  si  c’est  le  bacille  d’Eberth,  grace 
a Taction  agglutinante  d’un  serum  specifique  sur  ce 
microbe. 


/ 
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Preparation  d’une  culture  jeune,  en  bouillon,  de  bacilles  d’Eberth 
additionnee  de  i/io  de  sang  non  typhique  (Gr.  . 800  D) 
{Sero-reaction  negative) 


Fig.  II 


Preparation  d’une  culture  jeune,  en  bouillon,  de  bacilles  d'Eberth 
additionnee  de  1/10  de  sang  de  typhique  (Gr.  : 800  D) 
{Sero-reaction  positive) 


/ 
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ad  dart 

2°  Application  clinique  : Etant  donne  le  serum 
d un  malade,  reconnaitre  s’il  est  atteint  de  fievre 
typhoide,  par  Taction  de  ce  serum  sur  le  bacille 
d’Eberth. 

La  premiere  application  est  celle  qiTont  vulgari- 
see  Gruber  et  Durham.  La  seconde  est  Toeuvre 
de  M.  Widal. 

% 

Nous  eliminons  la  question  du  diagnostic  du 
bacille  par  Taction  du  serum,  ne  voulant  nous  atta- 
cher  qu’a  celle  du  diagnostic  du  serum  par  son 
action  sur  le  bacille.  Mais  que  ce  soit  Tun  ou  Tautre 
de  ces  problemes  que  Ton  aborde,  il  faut  avoir  resolu 
les  questions  preliminaires  suivantes  : 

N’y  a-t-il  que  le  bacille  d’Eberth  qui  soit  agglu- 
tine  par  le  serum  des  typhiques  ou  des  animaux 
infectes  par  ce  bacille  ? 

N’y  a-t-il  que  le  serum  des  typhiques  qui  agglu- 
tinele  bacille  d’Eberth  ? 

G’est  aborder  la  question  de  la  specificite  de  la 
reaction  agglutinante  sur  le  bacille  d'E berth  ; nous 
la  resumerons  en  peu  de  mots. 

Gruber  et  Durham,  Pfeiffer  et  Kolle,  ont  resolu, 
en  partie,  cette  question  dans  les  memoires  que  nous 
avons  cites. 

M.  Widal  l’a  longuement  discutee  dans  de  nom- 
breux  articles  et  notamment  celui  des  Annales  de 
I Institut  Pasteur  (25  mai  1897).  Nous  renvoyons,  en 
outre,  aux  travaux  suivants  : 

P.  Gourmont.  — Action  du  serum  des  typhiques  sur  le 
bacille  d’Eberth,  le  bacille  coli  et  quelques  autres.  Soc.  de 
Biol.,  25  juillet  1896. 
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Rodet.  — Soc.  de  Biol.,  25  juillet  1896. 

Gilbert  et  Fournier.  — Acad,  de  med.,  20  octobrc  189O. 

Achard  et  Bensaude.  — Pres,  med.,  25  novembre  1896. 

Widal  et  Sicard.  — Presse  medicate  et  Soc.  de  Biologie, 
28  novembre  1896. 

Van  de  Velde.  — bullet,  de  VAcad.  royale  de  med.  ‘Bel- 
gique. 1897,  t.  XI,  n°  3. 

Stern.  — Berliner  Klinisch.  Woch.  1897,  n°  11. 

Les  opinions  de  ces  differents  auteurs  ne  sont  pas 
absolument  d’accord  ; nous  ne  voulons  point  en  abor- 
der  la  discussion  ici,  cela  nous  conduirait  a etudier 
les  rapports  du  bacille  d’Eberth  avec  le  bacille  de  la 
psittacose  etsurtout  avec  le  bacille  coli,  et  nous  ferait 
sortir  du  cadre  que  nous  nous  sommes  trace.  Qu’il 
nous suffise  de  dire  que,  pour  notre  part,  nous  n’avons 
jamais  constate,  avec  le  serum  des  typhiques,  une 
agglutination  bien  evidente  sur  le  bacille  coli;  les 
ebauches  d’agglutination  que  Ton  obtient  dans  cer- 
tains cas  ne  sont  pas  plus  marquees  qu’avec  d autres 
serums  non  typhiques ; il  n’y  a done  pas,  dans  les 
faits  publies  par  nous,  en  juillet  1 896  (Societe  de  Bio- 
logie), d’argument  contre  la  specificite  de  la  reac- 
tion agglutinante  du  serum  des  typhiques  sur  le 
bacille  d’Eberth. 

En  pratique,  nous  avons  essaye,  par  le  procede 
rapide  du  sero-diagnostic  et  dans  les  proportions  de 
1 de  serum  pour  10  de  cultures,  Faction  du  serum 
d’une  trentaine  de  typhiques;  nous  n’avons  jamais 
observe  d’agglutination  serieuse. 

Nous  verrons,  a propos  du  sero-diagnostic,  a la  fin 
de  ce  chapitre,  que  nous  n’avons  a peu  pres  jamais 


constate  (faction  agglutinante  sur  le  bacille  d’Eberth 
d auttes  serums  que  celui  des  typhiques. 

Void  comment  M.  Widal  resume  cette  grave 

question  de  la  specificite  de  la  reaction  ao-aluti- 
nante  : 

« Lorsque,  sous  l'influence  dune  infection,  le 
« serum  d un  animal  devient  agglutinant  pour  le 
« microbe  infectant,  cette  action  agglutinante,  si  elle 
« manquait  a ce  serum  quelques  jours  auparavant, 
“ est  specifique  pour  ce  microbe.  . . Le  microbe 
« inocule  a impressionne  de  telle  fagon  le  serum  de 
« 1 animal  que  ce  serum,  mis  en  presence  d’un 
« microbe  de  meme  espece,  reconnait  ce  microbe  et 
temoigne  de  sa  specificite  par  la  reaction  aggluti- 
« nante.  Par  contre  il  reste,  en  general,  sans  action 
« sur  les  microbes  d’espece  eloignee. 

« Bien  plus,  le  serum  est  tellement  marque  au 
« sceau  de  l’infection  que,  mis  en  presence  d’especes 
«■  voisines, . . . il  tiahit  leur  communaute  de  race  par 
« une  reaction  agglutinante  qui  semble  parfois 
« piesque  proportionnelle  a leur  degre  de  pa- 
ce rente  »fi). 

La  question  de  la  specificite  de  la  reaction  aoo-fu. 

tinante  devait  forcement  aniener  a etudier  le  point 
suivant  : 

Les  differents  echantillons  de  bacille  d’Eberth 
pi  esentent-ils  des  differences  marquees  dans  leur 
agglutination  par  le  serum  des  typhiques , et , en 
pratique,  tout  echantillon  de  bacille  d’Eberth,  posse- 

(0  Widai.  : Annates  de  VInstitut  Fasten, ■ , 25  mai  1897,  p.  390. 
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dant  les  caracteres  classiques,  peut-il  servir  au  sero- 
diao-nostic  ? 

O 

Les  opinions  divergent  encore  sur  ce  point.  MM. 
Durham  (i),  Acliard et  Bensaude (2),  Stern  (3),Fraen- 
kel  (4)  et  M.  Widal  ffont  pas  observe  de  bien  grandes 
differences  et  pensent  que  tout  bacille  d’Eberth  peut 
servir  au  sero-diagnostic. 

M.  Van  de  Velde,  dans  un  travail  qui  semble 
tres  etudie,  affirme  le  contraire  il  aurait  eu  des 
echantillons  de  bacille  d’Eberth,  authentiques, 
qui  ne  se  seraient  ordinairement  pas  laisse  agglu- 
tiner  par  le  serum  des  typhiques  alors  que  certaines 
especes  de  bacille  coli  auraient,  en  meme  temps, 
presente  une  sensibilite  bien  plus  grande  aux  memes 
serums.  II  explique  ainsi  les  resultats  negatifs  de 
sero-diagnostic  obtenu  par  M.  Beco  (voir  page  34). 

Ges  recherches  vont  a rencontre  decelles  de  nom- 
breux  auteurs;  nous  ne  devons,  pour  le  moment, 
les  accepter  que  sous  toute  reserve. 

D’ailleurs,  nous  touchons,  la  encore,  a la  fameuse 
discussion  non  encore  terminee,sur  Tidentification  du 
bacille  coli  et  du  bacille  d’Eberth  soutenue  par  MM. 
Rodet  et  Roux.  Nous  ne  voulons  prendre  rang 
dans  ce  debat  non  encore  termine. 

II  va  sans  dire  qu’en  pratique,  il  est  en  tous  cas 
plus  sur  de  se  servir  toujours  du  meme  echantillon  de 

(1)  Durham  : J.  of  Pathology  and  bact .,  juillet  1 896,  p.  35. 

(2)  Achard  et  F’ensaude  : Presse  ried . , 1896.  — Soc.  med.  des 
Hop,,  novembre  1(896. 

(3)  Stern  : Berlin  Klin.  Woch .,  1897,  n°  II- 

(4)  Fraenkel  : Deutsch  medicin.  Woch.,  1897,  iSavril. 
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bacille  d’Eberth,  suftout  lorsqu’il  aura  prouve  sa 
sensibilite  vis  a vis  des  serums  de  typhiques.  Pour 
notre  part,  nous  nous  sommes  toujours  servi  du 
meme  bacille,  dont  les  qualites  agglutinatives  n’ont 
pas  ete  modifiees  par  des  transplantations  qui  s’ele- 
vent  a plus  de  cinquante  depths  un  an. 

Geci  nous  appelle  a parler  des  details  de  la  techni- 
que dela  sero-reaction,  surtout  pour  ce  qui  concerne 
le  sero-diagnostic. 


II.  — Technique 

Cette  technique  a ete  indiquee  tout  au  long  par 
Widal  (i)  et  par  nous-meme  (2),  en  differents  arti- 
cles. Nous  ne  donnons  ici  que  le  principe  de  la 
methode  et  les  details  sur  le  procede  pratique. 

En  realite,  il  y a deux procedes  settlement,  avec 
des  modifications  de  detail. 

10)  Cultures  f elites  en  presence  du  serum.  — C'est 
un  des  procedes  perfectionnes  par  Widal.  Si  a un 
bouillon  sterile  on  ajoute  une  proportion  minime 
de  serum  specifique,  et  si  on  ensemence  le  bacille 
d’Eberth,  la  culture  se  fait  en  grumeaux  au  fond  du 
vase,  et  le  liquide  reste  clair  au  lieu  de  se  troubler, 
comme  dans  les  cultures  ordinaires  ; les  grumeaux 
sont  formes  d’amas  de  bacilles. 

(1)  Widal:  Presse  med.,  27  juin  1896  et  Ann.  Inst.  Pasteur, 
2 5 mai  1897. 

(2)  P.  Courmont:  Technique  du  sero-diagnostic,  Province 

med.,  12  decembre  i8q6. 


2°)  Cultures  developpees  auxquelles  on  ajoute  du 
serum.  — C’est  le  procede  indique  dans  tous  ses  de- 
tails par  Gruber.  On  peut  employer  : 

ci)  Des  parcelles  de  culture  solide  delayee  en 
bouillon . 

b)  Des  cultures  liquides  faites  en  bouillon.  Le 
serum  ajoute  a ces  cultures  amene  Tagglomeration 
des  bacilles  et  la  clarification  du  liquide. 

Emploi  des  bacilles  morts.  — M.  Widal  a montre 
la  possibilite  d’employer  avec  succes  des  cultures 
mortes,  ce  qui  est  destine  a rendre  plus  facile  le 
transport  des  cultures  et  surtout  leur  conservation  ( i ). 
11  conseille  femploi  de  cultures jeunes,  tuees  avec  du 
formol,  et  qu'on  peut  ensuite  conserver  plusieurs 
semaines.  M.  Van  de  Velde  a confirme  et  precise 
ces  recherches  (2). 

Mode  d’emploi  du  serum  on  du  sang.  — Le  pro- 
f cede  scientifique  rigoureux  consiste  a employer  du 
serum  sterile.,  obtenu  par  ponction  d’une  veine  du 
bras,  avec  une  seringue  aseptique. 

On  peut,  pour  la  pratique  courante,  employer  du 
serum  obtenu  par  piqure  du  bout  du  doigt  et  meme 
directement  une  goutte  de  sang. 

Sang  desseche. — Bien  mieux  MM.  Widal  et  Si- 
ft) Widal  et  Sicard  : Bullet.  Acad,  de  medecine,  29  septembre 
1896,  et  Soc,  de  Biol.,3o  janvier  1897. 

(2)  V.  de  Velde  : Loc.  cit.,  page  23. 
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card  (i),  puis  MM.  Johnston  et  Taggart  (2)  ont 
prouve  la  possibility  et  les  avantages  du  sang  desse- 
che. Ces  deux  derniers  auteurs  ont  employe  ce  pro- 
cede sur  une  large  echelle  en  se  faisant  envoyer, 
sous  enveloppe,  de  tous  les  points  du  Canada  du 
sang  typhique  simplement  desseche  sur  une  feuille 
de  papier.  Les  reactions  seraient  moins  sensibles  et 
moins  sures  qu’avec  le  serum  ou  le  sang  frais  dont 
ebmploi  est  evidemment  Fideal. 

M.  Pfuhl  (3),  M.  Pick  (4),  M.  Van  Ordt  (5)  ont  ega- 
lement  employe  cette  methode.  Test  surtout  en 
medecine  legale  qu'elle  peut  rendre  service  com  me 
MM.  Johnston  et  Taggart  l’ont  constate  dans  un  cas. 
Test  la  un  moyen  extremement  ingenieux  d'etablir 
Lexistence  d’une  fievre  typhoide  presente  ou  passee, 
par  Fexamen  des  taches  de  sang  desseche. 

En  resume  et  en  pratique , voici  le  procede  que 
nous  conseillons,  dans  la  majorite  des^cas,  pour  le 
sero-diagnostic. 


Technique  du  procede  rapide  de  sero-diagnostic  (6). 

10)  Emploi  du  sang.  — On  se  servira  d’une  goutte 
desang  recueillieau  bout  du  doigt  par  piqure  a la  lan- 

(1)  Widal  et  Sicard  : Soc.  med.  des  Hopit.,  3i  juillet  1896.  — 
Soc.  de  Biol.,  9 janvier  1897. 

(2)  Jonhston  et  Taggart:  New-York  med.L,  3i  octobre  i89y. — 
British  med. ,5  deeembre  1896,  p.629.  — Presse  med.  « L’enquete 
canadienne  sur  le  sero-diagnostic  »,  24  octobre  1896. 

(3)  Pfuhl  : Centrablatt  J . Bact 1897  S.  XXI,  n°  3,  p.  52. 

(4)  Pick  : Wiener  median.  Woch .,  1897,  n°  4»  P-  ^1 2 3 4 5- 

(5)  Van  Ordt : Miinchener  medicin.  Woch.,  1897,  n°  1 3 , p.  327. 

(G)  On  trouvera  tous  les  details  complementaires  dans  les  articles 
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cette,  avec  une  asepsie  relative  (ne  pas  employer 
d’antiseptique  qui  pourrait  gener  la  reaction)  et 
qifon  emploiera  frais. 

Pour  envoy er  d distance , dans  un  laboratoire,  on 
recueillera  le  sang  de  meme  facon  dans  un  petit  tube 
en  verre  bien  bouche,  sterilise,  si  possible  (ce  n’est 
pas  indispensable),  en  quantite  suffisante  pour  qu’il 
se  forme,  par  coagulation,  une  ou  deux  gouttes  de 
serum. 

2°)  Emploi  des  cultures.  — On  se  servira  de  prefe- 
rence de  cultures  liquides , en  bouillon  et  jeunes.  Au 
bout  de  quelque  temps,  parfois  meme  au  bout  de 
24  heures,  les  cultures  en  bouillon  ordinaire  presen- 
tent  de  nombreux  amas  qui  peuvent  faire  croire  a un 
resultat  positif  apres  melange.  Pour  eviter  cet  incon- 
venient nous  avons  conseille  Temploi  du  bouillon 
suivant  : 


Eau 100 

Peptone 2 

Sucre 1 


Ce  milieu  ne  donne  pas  d’ amas  spontanes,  ou  du 
moins  tres  peu;  enl’employant  en  tubes  dans  lesquels 
on  ne  puisera  pas  dans  la  partie  inferieure,  on  n’aura 
que  des  bacilles  libres  et  mobiles.  II  n’y  a jamais  de 
pellicule  a la  surface. 

Aussi  peut-on  employer  sans  crainte  des  cultures  de 


deja  cites  de  M.  Widal  et  de  nous-meme,  et  dans  la  these  de  Dime 
(I.yon,  1896). 


6 a 10  jours.  En  tout  cas,  il  est  prudent  de  toujours 
les  verifier  en  examinant  line  goutte  de  culture  pure 
puisee  dans  les  menies  conditions  que  cedes  qihon  em- 
ploie,  pour  s'assurer  qihil  n’y  a pas  d’amas  spontanes. 

3°  Proportions  de  sanget  de  cultures.  — M.  Widal 
a conseille  des  le  debut  i goutte  de  sang  pour  io  de 
cultures.  Nous  nous  sommes  toujours  bien  trouve 
de  cette  proportion  dans  b examen  des  3oo  serums 
environ  que  nous  avons  etudies.  Nous  verrons  plus 
loin  les  causes  d'erreurs  possibles.  Le  mieux  est 
d’employer  pour  un  meme  serum  deux  ou  trois 
doses  : i pour  io,  i pour  20  et  1 p.  5o  par  exemple. 
Bien  pen  de  serums  autres  que  celui  des  typhiques 
agglutinent,  le  bacille  d’Eberth  a 1 p.  10,  a fortiori  a 
1 p.  20  et  1 p.  5o. 

40  Examen  du  melange  . — Une  fois  la  goutte  de 
sang  ajoutee  dans  un  petit  tube  de  verre  a la  culture, 
on  agite,  puis  on  laisse  reposer  un  temps  variable. 
On  peut  examiner  au  bout  de  tres  peu  de  temps, 
Tagglutination  pouvant  se  faire  en  quelques  minu- 
tes, mais  si  elle  n’est  pas  formee  il  faut  refaire 
I’ examen  ; surtout  avec  le  sang  des  typhiques  au 
debut  la  reaction  peut  etre  lente  et  n’etre  bien  visible 
qu’apres  plusieurs  heures.  Nous  avons  Thabitude 
d’attendre  deux  heures  avant  de  faire  bexamen. 

Il  est  indispensable  de  faire  V examen  du  melange 
au  microscope.  Avec  l’emploi  du  sang  direct  et  avec 
de  faibles  doses  de  cultures,  Texamen  a Toed  nu  ne 
suffit  pas.  On  prend  une  goutte  de  melange  apres 
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agitation  et  on  examine  sans  coloration ; un  objectif 
n°  8 sans  immersion  suffit. 

On  met  au  point  sur  les  globules  rouges  et  on 
recherche  les  bacilles.  Si  tous  les  bacilles  sont  mobi- 
les et  isoles,  le  resultat  est  negatif;  il  est  positifsiles 
bacilles  sont  tous  en  amas.  Entre  ces  deux  extremes, 
se  trouvent  toutes  les  transitions.  C’est  affaire  cfex- 
perience  et  de  comparaison  entre  le  resultat  et  les 
proportions  des  melanges  pour  decider  si  la  sero-reac- 
tion  est  positive  ou  negative,  ou  douteuse.  Elle  est 
encore  nettement  positive  s’il  y a une  majorite 
d’amas  et  quelques  bacilles  mobiles  seulement.  Elle 
est  douteuse  lorsqifil  y a beaucoup  de  bacilles 
mobiles  et  des  amas  rares  et  petits;  c'est  ce  que  nous 
appelons  la  pseudo-reaction  produite  parfois  a i p.  io 
par  d’autres  serums  que  celui  des  typhiques  et  sou- 
vent  par  ce  dernier  lorsque  son  pouvoir  agglutinant 
est  tres  faible  (surtout  dans  les  premiers  jours  de  la 
maladie). 

II  arrive  parfois,  avec  l’emploi  direct  du  sang  frais, 
qu'au  bout  d’une  heure  ou  deux  on  n’obtient  des 
preparations  qui  ne  renferment  que  des  globules  de 
sang  et  pas  un  bacille,  ni  un  amas;  parfois,  en  cher- 
chant  bien,  apres  trituration  du  petitcaillot  forme  au 
fond  du  tube,  on  distingue  quelques  amas  englobes 
entre  les  globules  (i).Nous  considerons  ces  resultats 


U)  Onpeut,  pour  eviter  l’inconvenient  du  sang  direct,  recueillir 
de  la  meme  facon  environ  1/2  c.  c.  de  sang  et,  apres  quelques  ins- 
tants, puiser  dans  ce  sang  coagule  une  goutte  de  serum  rougi  ; 
cela  n’a  que  le  desavantage  de  necessiter  un  peu  plus  de  temps, 
mais  evite,  par  contre,  de  transporter  tous  les  tubes  pres  du 
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et  la  constatation  d’une  absence  totale  cle  bacilles 
dans  les  preparations  comme  un  resultat  positif, 
meme  s’il  n’y  a plus  d’amas.  Nous  n’avons  encore  vu 
qu’avec  le  sang  des  typhiques  se  produire  cette  veri- 
table destruction  des  bacilles  d'Eberth. 

Choix dubacille  a employer . — Nous  avons  vuque 
certains  bacilles  d’Eberth  sont  peut-etre  plus  sen- 
siblesque  d’autres  a Taction  d’un  plus  grand  nombre 
de  serums  de  typhiques.  II  faudra  done  se  procurer 
un  echantillon  qui  reunisse  tous  les  caracteres  clas- 
siques  dubacille  d’Eberth-Gaffky,  se  rendre  compte 
de  ses  proprietes  agglutinatives,et  employer  toujours 
le  meme  si  Ton  veut  comparer  ses  resultats. 

Dans  toutes  nos  recherches,  nous  nous  sommes 
servis  d’un  bacille  typique,  accoutume  depuis  long- 
temps  aux  milieux  de  laboratoire,  etqui  nous  a donne 
des  resultats  d’une  Constance  et  d’une  regularite 
remarquables. 


Ill 

VALEUR  CLINIQUE  DU  SERO-DIAGNOSTIC 

La  valeur  du  sero-diagnostic  en  clinique  est  au- 
jourd’hui  une  question  jugee.  Les  statistiques  ne  se 
comptent  plus  en  France  et  a Tetranger,  ou  Temploi 
de  la  methode  de  Widal  a donne  les  meilleurs  resul- 
tats. Presque  tous  les  auteurs  sontunanimes  a recon- 


malade,  ce  qui  facilite  evidemment  l’operation  si  on  a plusieurs 
mensurations  a pratiquer  a la  fois. 
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naitre  les  services  qu'elle  leur  a renclus.  Nous  n’a- 
vons  pas  le  projet  de  discuter  ici  la  valeur  des 
travaux  innombrables  parus  sur  la  question  depuis 
un  an.  Qu’il  nous  suffise  de  citer  comme  statistiques 
francaises  les  plus  importantes, celles  de  MM.  Widal 
et  Sicard  (i),  Haushalter  (2 J,  Willies  et  Battle  (3), 
Catrin  (4)  et  celles  que  nous  avons  publiees  dans  la 
these  de  Dime  (Lyon,  1896), dans  la  Presse  Medicale 
et  a la  Societe  de  Biologie  (5). 


A l'etranger,  les  travaux  les  plus  etendus  sur  la 
question  sont  ceux  de  MM.  Wyat  Johnston  et  Tag- 
gart (6),  au  Canada;  Stern  (7),  Von  Haedke  (8), 
Fraenkelfg), Pick(io),en  Allemagne; Spiridonoff(i  1), 
Kolli  (12),  Siniew  (i3),  Mamonoff  (14),  en  Russie  ; 


(1 ) Widal  et  Sicard  : Presse  med.  1896-1897.  — Ann.  Inst.  Pas- 
teur, 25  mai  1 897. 

(2)  Haushalter  : Presse  med.,  8 aout  1896. 

(3)  Willies  et  Battle  : Presse  med.,  10  octobre  1896. 

(4)  Catrin  : Presse  med.,  17  octobre  1896. 

(5)  P.  Courmont  : Presse  med.,  3o  janvier  1897.  — Soc.  de 
Biol.,  25  juillet  1896  et  29  mai  1897. 

(6)  Wyat  Jonhston  et  Taggart  : Pres  med.  19  decembre  1896. 

(7)  Stern  : Ceniralbl.f.  inner e med.  1896,  n°  49. 

|S)  Von  Haedke  : Deutche  med.  Woch.,  1897,  n°  2. 

(9)  C.  Fraenkel  : Deutsche  medecin , Woch.,  1897,  n°  3. 

(10)  Pick  ; Wiener.  Klin.  Woch.,  1897,  n°  4,  p.  82. 

(ij)  Spiridonoff  : Soc.  de  pediatrie  de  Moscou,  4 decembre 
1 896. 

(12)  Kolli,  Kissel...  : Soc.de  pediatrie  de  Moscou,  6 novembre 
1 896. 

(i3;  Siniew  : Medi 7.  Obo^r,,  n"  22,  1896  (33  cas). 

(14)  Mamonoff  : Soc.  des  med.  russes,  20  decembre  1896  (202 
cas  de  sero-diagnostic). 

3 


j 
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Pechere  (i),  Mills  (2),  Beco  (3),  en  Belgique 

Tous  ces  travaux  confirment  en  tout  011  en  partie 
ceux  de  M.  Widal  et  ce  que  nous  avons  observe. 

Quelques  auteurs  ont  publie  soit  des  cas  de  fievre 
typhoi’de  sans  sero-reaction,  soit  des  cas  d’autres 
affections  ayant  donne  une  agglutination  plus  ou 
moins  accusee.  La  discussion  de  ces  faits,  publies  par 

MM.  Ferrand,  Achard,  et  Bensaude,  Jetz,  Du 

* 

Mesnil,  de  Rochemont,  Van  Ordt,  Beco,  etc...,  a ete 
faite  d’une  fagon  approfondie  par  M.  Widal ; nous 
renvoyons  a son  dernier  travail  des  Annales  del' Ins- 
titut  Pasteur  (25  mai  1897,  p.  427)  pour  tout  ce  qui 
concerne  le  « criterium  du  sero-diagnostic  ». 

Ce  que  nous  voulons  apporter  ici,  c’est  seulement 
le  fruit  de  notre  experience  personnelle. 

Statistique  personnelle 

Actuellement,  nous  avons  etudie  le  serum  de 
plus  de  400  malades  typhiques  ou  autres.  Ces  cas  se 
repartissent  de  la  fagon  suivante  : 

I).  — Cas  de  fievre  typhoide 

Nous  avons  examine  le  serum  de  257  typhiques. 

A.)  Cas  de  fievre  typhoide  etudies  an  debut  ou  a la 
periode  d'etat. — Ces  cas  sont  au  nombre  de  1 83 
g 1 63  chez  les  adultes  et  20  chez  les  enfants).  Voici  la 

(1)  Pechere  : J.  med.  de  Bruxelles,  6 aoftt  1896. 

(2)  Mills  : La  Clinique  de  Bruxelles,  6 aout  et  3 septembre 
1 896. 

(3)  Beco  : Bullet . Acad,  royale  de  Belgique,  n°  11,  189G. 
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periode  de  la  maladie  a laquelle  la  reaction  a ete 
constates  : 14  casdans  les  6 premiers  jours  (1  au  3e, 
2 au  4P,  3 au  4%  3 au  5°,  8 au  6°  jour),  45  cas  au  7®  ou 
au  8C  jour,  82  cas  du  8°  au  i5e  jour,  enfin,  42  cas  du 
i5e  jour  a la  fin  de  la  maladie. 

Cfiez  10  de  ces  malades  settlement,  la  reaction 
a fait  defaut  lors  de  notre  premier  examen  et  n’est 
apparue  que  plus  tard  dans  Tordre  suivant  : 1 cas, 
reaction  absente  le  5C  jour,  constatee  le  8e ; 2 cas  : 
reaction  absente  le  6e  jour,  apparue  le  ioc  jour; 
1 cas  : reaction  absente  le  8C  jour  et  constatee  le  1 5C ; 
1 cas:  reaction  absente  le  ioe  jour,  presente  le  i3e; 
1 cas  : reaction  absente  le  i3e  jour,  constatee  le  i5e; 
1 cas  de  fievre  typhoide benigne  ou  la  reaction,  a peine 
accuseele  iqe  jour,  a ete  constatee  lors  dfiine  rechute 
quelques  jours  plus  tard  ; enfin,  trois  autres  de  fievre 
typhoide  grave  ou  la  reaction,  faisant  defaut  les  8e, 
1 ic  et  23°  jour,  a ete  constatee  beaucoup  plus  tard 
dans  le  cours  de  la  maladie. 

Dans  trois  cas , nous  avons  examine  le  serum  de 
malades  chez  lesquels  le  diagnostic  etait  celui  de 
fievre  typhoide  et  ou  la  sero-reaction  a manque . 
Dans  deux  de  ces  faits,  les  examens  n ont  pas  ete 
repetes  suffisamment  pour  que  nous  affirmions 
1 absence  de  sero-reaction  a toutes  les  periodes. 
D’ailleurs,  certains  signes  de  dothienenterie  faisaient 
defaut  et  le  diagnostic  clinique  etait  seulement 
probable. 

Dans  un  seul  cas,  observe  dans  le  service  de  M.  le 
professeur  Renaut,  une  fievre  typhoide  typique  a 
evolue  sans  que  nous  ayons  pu  constater  la  sero- 
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reaction  a aucun  moment,  a i p.  io,  pai  cles  exa- 
mens  repetes  tous  les  deux  jours  jusqu  a la  conva- 
lescence. Nous  avons  ponctionne  la  rate  de  cette 
malade;  les  quelques  gouttes  de  sang  retirees  nont 
pas  donne  de  cultures  en  bouillon.  Ce  fait  doit-il  fane 
penser  a une  affection  non  ebeithienne  evoluant  sous 
le  masque  de  la  dothienentei  le  classique  ? Nous 
ffosons  nous  prononcer ; le  diagnostic  de  M.  le  pro- 
fesseur  Renaut  est  reste  celui  de  dothienenterie  ; ce 
serait  un  de  ces  cas  exceptionnels  d'absence  de  sero- 
reaction  dontM.  Widal  a constate  i cas  sur  i63.  Dans 

notre  statistique,  la  proportion  serait  done  de  i poui 

1 83  cas  etudiesa  la  periode  d’etat. 


B)  Cas  de  fievre  typhoide  etudiesapres  laguenson. 

Le  nombre  total  de  ces  cas  s’eleve  a 74  et  lls  se 

repartissent  de  la  facon  suivante  : 

Chez  58  de  ces  malades;la  reaction  a ete  cherchee 
dans  les  5 premiers  mois  apres  la  guerison ; elle  a 
ete  tantot  presente,  tantot  absente  dans  les  propor- 
tions suivantes  : 


Che{  les  adultes  (36  cas) . — Dans  le  courant  du 
1 er  mois,  la  reaction  a ete  23  fois  positive,  1 fois 
faible  ; dans  le  courant  du  2e  mois,  elle  a ete  6 fois 
positive,  1 fois  faible,  1 fois  negative;  du  3e  au  be 
mois,  elle  a ete  1 fois  negative,  1 fois  faible,  1 fois 
positive  (ce  dernier  cas  au  bout  de  6 mois). 


Chei  les  enfants  (22  cas,  dont  6 etudies  deux  fois 
a des periodes differentes,  soit  28  reactions).  — Dans 
le  courant  du  ier  mois  : 10  fois  reaction  positive, 
1 fois  reaction  faible,  1 fois  reaction  nulle  ; dans  le 
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cours  du  2e  mois  : 5 fois  reaction  positive,  3 fois 
reaction  negative , 4 fois  reaction  faible  ; du  3*'  au 
5e  mois  : fois  reaction  negative,  1 seule  fois  reac- 

tion positive. 

On  voit,  par  la  comparaison  cle  ces  chiffres,  que 
chez  badulte,  les  proprietes  agglutinantes  du  serum 
persistent  environ  3 ou  4 mois  en  moyenne,  tandis 
que  chez  benfant  elles  disparaissent  plus  rapidement 
et  d'ordinaire  dans  le  cours  du  2e  mois  de  la  maladie. 


Che{  16  autres  malades  gueris  de  leur  fievre 
typhoide , depnis  an  moins  1 an  , nous  avons  trouve 
rarementla  reaction  agglutinante.  El  le  n’etait  bien 
nette  que  chez  3 sujets  ayant  eu  cette  maladie  1 an  et 

2 ans  avantbexamen  dusang;  chez  les  autres,  dont  la 
guerison  remontait  a un  temps  variant  de  1 a 25  ans, 
la  reaction  etait  absente  dans  7 cas  : (1  an,  .2  ans, 

3 ans  (3  cas),  9 ans,  12  ans  et  25  ans  de  guerison)  et 
encore  a betat  d’ebauche  dans  les  5 autres  cas  (1  an, 
3 ans,  7 ans,  9 ans  et  10  ans  de  guerison). 


II.  — Cas  de  malades  non  typhiques. 

Chez  74  malades  atteints  des  affections  les  plus 
diverses,  nous  avons  cherche  la  sero-reaction  (oreil- 
lons,  scarlatine,  erysipele,  diphterie,  pneumococcies, 
pleuresies,  grippe,  embarras  gastrique,  dysenterie, 
meningites,  granulie,  ictere  infectieux,  etc,..)  Dans 
aucun  de  ces  cas,  sauf  un,  nous  n’avons  constate  de 
reelles  proprietes  agglutinantes  du  serum.  Dans  7 cas, 
il  se  formait  bien  de  petits  amas,  mais  beaucoup 
de  bacilles  restaient  mobiles.  Ces  7 cas  avec  reaction 
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partielle  concernaient  les  faits  suivants  : oreillons, 
erysipele,  diarrhee  chronique,  phlegmon, dyscnterie, 
endocardite  infectleuse,  stomatite  ulcereuse. 

Dans  aucun  de  ces  cas,  un  observateur  exerce  n’au- 
rait  affirme  le  diagnostic  de  fievre  typhoi'de  d’apres 
l’examen  du  serum  ; il  y avait  toujours  des  bacilles 
mobiles  en  certain  nombre  et  souvent  dans  les  amas 
eux-memes.  Ces  pseudo-reactions  ne  peuvent  etre 
confondues  qu’avec  celies  que  donnent  certaines 
fievres  typhoides  tout  a fait  au  debut  ; dans  ces  cas, 
il  faut  savoir  ne  pas  se  prononcer  et  pratiquer  un 
autre  examen  i jour  ou  2 apres. 

Dans  un  seul  cas,  nous  avons  observe  une  reaction 
agglutinante  tres  accusee  avec  le  serum  d’un  scarla- 
tineux.  Du  serum  recueilli  en  pleine  eruption,  par  pi- 
qure  de  la  veine,donnait  une  reaction  complete  a ip.  io 
A i p.  20,  il  y avait  a cote  des  amas  quelques  bacilles 
mobiles;  a i p.  3o,  la  reaction^  etait  douteuse  (amas 
et  bacilles  mobiles);  a i p.  5o,  on  avait  encore  quel- 
ques amas.  Trois  jours  apres,  meme  reaction.  Yingt- 
trois  jours  apres  l’eruption,  la  reaction  etait  encore 
positive  a i p.  io,  negative  a i p.  5o.  Trente-deux 
jours  apres  l’eruption,  toute  reaction  agglutinante 
avait  disparu,  meme  a i p.  io  (service  du  professeur 
Teissier). 

C’est  le  seul  cas  ou  la  sero-reaction  aurait  pu  nous 
conduire  a une  erreur  de  diagnostic. 

11  est  facile,  d’apres  notre  statistique  confirmant 
les  travaux  des  auteurs  et  appuyee  par  eux,  d’etablir 
la  valeur  clinique  du  sero-diagnostic.  Nous  vou- 
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drions,  pour  cela,  pouvoir.  resumer  ici  tous  les  cas  ou 
il  a tranche  les  hesitations  de  la  clinique  ou  meme 
eviter  des  meprises  inevitables  sans  lui.  Nous  allons 
simplement  en  donner  quelques  exemples  en  meme 
temps  que  renumeration  des  cas  oil  le  sero-diagnos- 
tic  acquiert  une  importance  speciale. 

Le  sero-diagnostic  est  utile  ou  indispensable  : 

i°  Dans  les  premiers  jours  de  la  dothienenterie , 
alors  que  le  diagnostic  clinique  n’est,  le  plussouvent, 
base  que  sur  des  probabilites,  avant  b apparition  des 
signes  de  certitude. 

Nous  avons  vu  la  sero-reaction  des  les  3e  et  qe  jour 
de  la  maladie ; on  ba  constatee  des  le  2e  jour  de  fie- 
vre  (i). 

En  dehors  de  ces  cas,  tres  souvent,  a cette  periode, 
la  reaction  n'est  qu'ebauchee,  on  a de  pseudo-reac- 
tions (amas  et  bacilles  mobiles)  a i p.  io,  ou 
une  agglutination  qui  ne  se  produit  que  lentement, 
en  3 ou  quatre  heures  (fait  observe  egalement  par 
M.  le  professeur  agrege  Weill)  (2).  Dans  ces  cas  il 
faut  evidemment  ne  pas  affirmer  son  diagnostic,  mais 
le  considerer  comme  probable,  et  repeter  ensuite 
bexamen  du  serum. 

2°  Dans  les  formes  anormales  de  dothienenterie  : 

a)  Dans  les  types  meningitiques  (voir  les  obs.  de  la 
Th.  de  Dime)  ; 

(1)  Voir  Widal  : A . de  I'Jnst.  Pasteur , 25  mai  1897,  p.  3qi. 

(2)  Voir  la  discussion  de  la  Soc.  des  Sciences  Medicales  de  Lyon, 
22  mai  1896. 
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b)  Dans  les  formes  abortives  (voir  notre  obs. 
XXVIII,  du  chapitre  V); 

c)  Dans  les  formes  a temperatures  anormales. 

Nous  en  avons  observe  quatre  cas  bien  demons- 

tratifs  : un  cas  dans  le  service  de  M.  le  professeur 
Bondet,  ou  la  maladie  evolua  sans  fievre  (i);  deux 
autres  dans  le  service  de  M.  Bouveret;  Tun  de  ces 
cas  est  celui  de  bobs.  XIX,  de  notre  chapitre  V ; on 
peut  y voir  la  marche  extremement  curieuse  de  la 
temperature  oscillant  entre  37°  et  3g°5,  pendant 
toute  la  maladie. 

L’autre  cas  observe  dansle  service  de  M.  Bouveret, 
supplee  par  M.  Leclerc,  concernaitun  malade  a tem- 
perature oscillant  entre  la  normale  et  40°,  et  qui, 
d’ailleurs,  ne  presentait  aucun  signe  abdominal  de 
dothienenterie ; ce  n’est  qu’apres  la  reponse  affirma- 
tive de  la  reaction  que  les  taches  rosees  et  revolution 
vinrent  confirmer  le  diagnostic.—  Enfin  le  quatrieme 
cas,  extremement  interessant,  nous  aetecommunique 
par  M.  Bret;  la  malade  en  question  presentait,  apres 
deux  jours  de  fievre,  une  hypothermie  tendant  afaire 
eloigner  le  diagnostic  de  dothienenterie,  si  Texamen 

00  1 

du  serum  ne  1’avait  affirme  ; on  vit  que  cette  hypo- 
thermie etait  due  a des  hemorrhagies  intestinales. 
(Vcir  obs.  XXX  du  chapitre  VI.) 

d)  Enfin  et  surtout  dans  les  formes  frustes , M.  le 
professeur  Bondet  a particulierement  insiste  sur  ce 
point  a la  suite  de  Tobservation  extremement 


(1)  Bondet:  Soc.  nationale  de  med.  de  Lyon,  i5  fevrier  1897. 
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curieuse  qu'il  a publiee .. (i)  d’une  dothienentherie 
yant  evolue  sans  fievre,  sans  aucnn  des  symptomes 
de  la  maladie,  ou  la  sero  reaction  seule  (constatee  par 
M.  Artaud  et  par  nous-memes)  permit  de  porter  un 
diagnostic  confirme  a iautopsie. 

Dans  les  formes  ambulatoires , le  sero  diagnostic 
nous  a,  dans  deux  cas,  permis  d’affirmer  la  dothie- 
nenterie en  dehors  de  tout  autre  signe. 

3°  Comme  element  de  diagnostic  retrospectif.  — 
Nous  avons  rappele  (dans  la  Pres.  med.  3o  jan- 
vier  1897^  le  diagnostic  retrospectif  qui  nous  permit 
dans  un  cas  de  polynevrites  de  reconstituer  This- 
toire  d’une  dothienenterie  anterieure.  En  medecine 
legale , ce  point  est  de  la  plus  haute  importance  a des 
points  de  vue  multiples.  On  peut,  comme  dit  M.  Wi- 
dal, avec  une  goutte  de  sang  desseche  etablir  dans 
le  temps  le  diagnostic  d'une  fievre  typho’ide  dont  le 
sujet  a disparu  (voir  page  27  le  sero-diagnostic  avec 
le  sang  desseche). 

40  Dans  les  affections  pseudo-typhiques.  — La 
grippe,  la  granulie,  Tendocardite  infectieuse,  la 
typho-malaria,  1’ictere  infectieux  de  Weill...  a forme 
typhique  seront  depistes  malgre  les  symptomes  trom- 
peurs.  Personnellement  nous  avons  pu,  par  la  sero- 
reaction  contribuer  a faire  eliminer  le  diagnostic  de 
dothienenterie  dans  six  cas  de  granulie  (service  de  M. 
le  professeur  Teissier,  deM.  le  professeur  Renaut,  de 
MM.  Weill,  Vinay),  dansde  nombreux  cas  de  grippe, 
dans  deux  cas  de  pneumococcies  (2),  dans  plusieurs 

(1)  Bonoet  : Lyon  Medical,  fevrier  1897. 

(2)  Voir  Lyonnet.  Lyon  medical.  Juin  1897. 


— 4°2  — 

cas  de  peritonite  chez  Tenfant  ou  chez  Tadulte,  de 
meningite,  dans  un  cas  d'intoxication  alimentaire  (ser- 
vice de  M.  le  professeur  'Teissier),  dans  six  cas  d’em- 
barras  gastrique...  etc...,  et  revolution  de  la  maladie, 
Tautopsie  souvent,  ont  confirme  la  valeur  de  1'ab- 
sence  de  la  reaction. 

Le  sero-diagnostic  negatif  peut,  dans  certains  cas, 
trancher  des  questions  dogmatiques  de  pathologie. 
On  a soutenu  la  nature  eberthienne  des  embarras 
gastriques,  de  certains  accidents  de  la  malaria,  de  la 
maladie  de  Weil,  Grace  au  sero-diagnostic  on  peut, 
par  des  examens  repetes,  juger  de  la  valeur  de  ces 
theories.  Dans  un  cas  bien  typique  de  maladie  de 
Weil,  observe  avec  M.  Roque,  Tabsence  de  reaction 
agglutinante  nous  a montre  la  nature  speciale  et 
non  typhique  de  cette  forme  d’ictere  infectieux. 

II  n’est  done  plus  a demontrer  que  la  sero-reaction 
ne  soit  un  des  symptomes  les  plus  surs  et  les  plus 
constants  de  la  dothienenterie. 

Si  la  reaction  est positive  (surtout  dans  les  propor- 
tions de  i p.  20  et  au-dela),  on  peut  affirmer  la 
dothienenterie. 

Si  elle  est  negative , on  n'a  que  des  probabilites 
contre  ce  diagnostic,  mais  ces  probabilites  augmen- 
tent  avec  Tage  de  la  maladie  (i). 

Si  la  reaction  est  douteuse  a i p.  io  eta  i p.  20 
(pseudo-reaction),  on  n’aura  egalement  que  des 
probabilites,  mais  en  faveur  de  la  dothienenterie  et. 


(1)  Voir  a ce  sujet  : Widal  : loc.  cit.,  p.  3p. 


dans  ce  cas,  d’autant  plus  fortes  que  la  maladie  sera 
tout  a fait  au  debut. 

M.  Widal  conseille  de  faire  la  mensuration  du  pou - 
voir  agglutinant  dans  tous  les  cas ; nous  le  faisons 
depuis  longtemps  aussi.  Cfest,  en  effet,  le  seul  moyen 
d'eliminer  d’emblee  les  cas  douteux.  On  iff a pas 
encore  vu  d’autre  affection  que  la  fievre  typho’ide 
donner  un  pouvoir  agglutinant  de  i p.  5o  ; la  consta- 
tation  de  ce  chiffre  peut  faire  affirmer  le  diagnostic 
sans  aucune  crainte  d’eareur. 

D’apres  notre  statistique,  la  proportion  de  i p.  io 
donne  d’excellents  resultats;  les  causes  d’erreur, 
legeres,  d’ailleurs,  sont  compensees  par  ce  fait  qu’on 
decele  ainsi  les  dothienenteries  au  debut.  L’ideal  est 
de  suivre  la  conduite  conseillee  isolement  par  Fraen- 
kel,  Widal,  et  nous-memes,  de  faire  pour  chaque 
sero-reaction  un  melange  a i p.  io,  i p.  20,  1 
p.  5o  (1). 

(1)  Pour  les  de'tails  de  la  mensuration  du  pouvoir  agglutinant, 
voir  le  chapitre  V. 


CHAPITRE  III 


Nature,  formation  et  destruction  de  la 
substance  agglutinante  dans  l’orga- 
nisme  des  typhiques. 

La  question  de  la  nature  et  de  l'origine  de  la  subs- 
tance agglutinante  est  de  la  plus  haute  importance  a 
tous  les  points  de  vue.  Si,  en  effet,  la  formation  de 
cette  substance  joue  un  role  primordial  de  defense 
dans  la  resistance  de  borganisme,  letherapeute  aussi 
bien  que  le  pathogeniste  ont  tout  interet  a connaitre 
ce  mode  de  formation,  a decouvrir  quels  organes  y 
prennent  part,  pour  se  rendre  compte  des  pheno- 
menes  intimes  de  la  maladie  et  pour  arriver  un  jour, 
peut-etre,  a provoquer  directement  ces  reactions 
salutaires.  Malheureusement  nous  touchons  la  a une 
des  questions  les  plus  obscures  de  la  pathogenie  des 
maladies  infectieuses,  celle  du  mode  de  production 
de  ces  substances  que  Ton  appelle  toxines,  antito- 
xines,  substances  bactericides,  etc...  et  sur  la  nature 
merne  desquelles  on  n’est  pas  encore  fixe. 

Depuis  le  debut  de  nos  recherches  sur  ce  point, 
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que  nous  avons  publiees  en  partie,  nous  nous 
sommes  toujours  demande  si  un  ou  plusieurs  or- 
ganes  ne  devaient  pas  concourir  tout  specialement 
a la  formation  de  cette  substance,  et  si  les  glandes 
internes,  et  surtout  celles  qui  sont  le  theatre  de  l’infec- 
tion  ne  jouaient  pas  aussi  le  principal  role  dans  la 
defense  contre  la  maladie.  CTest  ainsi  que  nous  som- 
mes arrives  a rechercher  la  repartition  de  la  substance 
agglutinante  dans  les  princi pales  glandes  a secretion 
interne,  en  commengant  par  la  rate.  Quoique  surpre- 
nantsau  premier  examen,  les  resultatsde  ces  recher- 
ches  furent  assezsuggestifs  pour  eclairerd’un  jour  nou- 
veau le  role  de  ces  organes  et  faire  esperer  une  theo- 
rie  seduisante  du  mode  de  developpement  et  de  gue- 
rison  de  l’infection  typhique. 

Avant  nous,  et  en  meme  temps  que  nous,  nombre 
d'auteurs,  diriges  d’ailleurs  par  des  vues  differentes, 
ont  recherche  le  passage  de  la  substance  aggluti- 
nante dans  les  serosites  et  dans  les  secretions  exter- 
nes,  mais  aucun,  a notre  connaissance,  n'a  porte  ses 
investigations  sur  le  parenchyme  meme  des  organes 
et  leur  secretion  interne.  Nous  etions  dirige,  dans  la 
voie  que  nous  venons  d'indiquer,  par  les  travaux  et 
les  vues  que  notre  maitre,  le  professeur  Arloing,  a 
bien  voulu  nous  communiquer  a propos  de  ses  tra- 
vaux sur  l1  agglutination  du  pneumo-bacille  des 
bovides  (i). 

Exposons,  tout  d’abord,  les  recherches  et  les 

(i)  S.  Arloing.  Distribution  de  la  matiere  agglutinante  dans  le 
sang  et  quelques  autres  humeurs  de  V organisme . Societe  de  Biol. 

5 fevrier  1897. 
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conclusions  des  auteurs.,  faites  en  dehors  des  no- 
tres. 

I 

Recherches  des  auteurs  sur  la  repartition,  la 

NATURE  ET  l’oRIGINE  DE  LA  SUBSTANCE  AGGLU- 

TINANTE . 

Les  auteurs  qui  se  sont  occupes  de  la  repartition 
de  la  substance  awlutinante  dans  Forganisme  Font 
fait  dans  deux  buts  differents  : soit  pour  tenter  d’un 
autre  moyen  de  diagnostic  que  le  sero-diagnostic 
proprement  dit,  soit  pour  rechercher  la  nature  et 
Forigine  de  cette  substance. 

Voici  ces  travaux  et  leurs  conclusions. 

i°. — Recherche  de  la  reaction  agglutinante 

dans  les  serosites. 

La  serosite  des  vesicatoires  a.p\?Ltm~Q\\emQnt,  donne  , 
la  sero-reaction  a MM.  Widal  et  Sicard  (i),  puisque  ce 
n'est  la  que  du  serum  sanguin  exsude. 

Serosite  de  la  plevre , du  pericarde , du  peritoine  et 
des  meninges. — M.  Menetrier  (2)  a cherche  la  reac- 
tion agglutinante  dansle  liquide  d’une  pleuresie  sero- 
fibrineuse  chez  un  convalescent  de  fievre  typhoide 
(35e  jour).  Ce  liquide  donna  des  cultures  de  bacille 


(1)  Widal  et  Sicard,  loc.  cit.  p.  39. 

(2)  Menetrier  : Soc.  med.  des  Hop.,  4 decembre  1896. 
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cTEberth,  mais  pas  la  reaction  agglutinante,  consta- 
tee  quelques  jours  avant  dans  le  serum  sanguin. 

M.  Achard  (i)  a recherche  aussi  cette  reaction 
agglutinante  dans  la  serosite  pleurale  des  typhiques 
et  a obtenu  trois  resultats  positifs.  Dans  un  cas,  une 
serosite  pericardique  donna  un  resultat  negatif. 

MM.  Widal  et  Sicard  (2)  ont pareillement  constate 
une  reaction  positive  de  la  serosite  pleurale  a l’au- 
topsie  de  trois  typhiques.  I Is  expliquent  le  resultat 
negatif  de  Menetrier  par  Thypothese  que,  dans  un 
grand  epanchement,  le  liquide  pleural  a transsude 
trop  vite  pour  avoir  les  proprietes  agglutinantes  du 
serum  sanguin. 

M.  Weinberg  (3)  a eu  des  reactions  positives  avec 
le  liquide  pleural  (dans  quatre  cas  dont  un  de  pleu- 
resie  a grand  epanchement)  ; avec  le  liquide  pericar- 
dique (trois  fois),  peritoneal  (trois  fois). 

Le  liquide  cephalo-rachidien  n'a  donne  que  des 
resultats  negatifs  a MM.  Widal  et  Sicard  (trois  fois) 
et  a M.  Weinberg. 

Ces  memes  auteurs,  ont  obtenu  la  reaction  agglu- 
tinante avec  du  liquide  d’oedeme . 

Le  pus  des  typhiques  a ete  agglutinant  dans  quatre 
cas  pour  Weinberg,  dans  un  cas  pour  Catrin  (4b  Le 
pus  d’unane  fortement  immunise, contenant  en  abon- 
dance  du  bacille  d'Eberth,  agglutinait  fortement  la 
culture  de  ce  bacille  dans  un  cas  deMM.  Widal  et 

(1)  Achard  : Soc.  med.  des  1 1 op. , 4 decembre  1896. 

(2)  Widal  et  Sicard  : Soc.  med.  des  Hop.,  1 1 decembre  1896. 

(3)  Weinberg  : Press,  med.,  9 decembre  189b. 

(4)  Catrin  : Pres.  med.  17  octobre  1896. 
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Sicard.  Nous  avons  egalement  constate  la  reaction 
dans  la  serosite  du  pus  d un  abces  a staphylocoques 
chez  un  typhique. 


2°* — Dans  le  liquide  de  secretion  des  glandes. 


Lait.  — La  propriete  agglutinante  du  lait  des 
typhiques  a ete  constatee  par  MM.  Achard  et 
Bensaude  (i),  par  MM.  Thiercelin  et  Lenoble  (2). 
MM.  Widal  et  Sicard  (3)  ont  trouve  un  pouvoir 
agglutinatif  de  1 p.  400  dans  le  lait  d’uhe  chevre  im- 
munisee  dont  le  serum  agglutinait  a 1 p.  6.000. 

Urines.  La  presence  de  la  substance  aggluti- 
nanteaete  trouveepar  MM.  Widal  et  Sicard  (4)  dans 
1 urine  des  typhiques,  mais  d’une  fagon  inconstante. 
Ces  auteurs  et  M.  Nobecourt  ont  montre  que  ce 
pouvoir  depassait  rarement  1 p.  10.  II  manquait 
totalenient  dans  1 urine  de  la  chevre  dont  le  sang 
agglutinait  a 1 p.  8.000. 

M.  Bormans  (4)  a fait  un  travail  interessant  sur 
la  question.  Dans  vingt-deux  cas  de  fievre  typhoide 
il  a toujours  trouve  la  reaction  en  melangeant  l urine 
et  le  bouillon  de  culture  a parties  egales  et  en  plagant 
le  melange  a 37°. 

Sahve  (5) . Avec  ce  liquide  MM.  Achard  et  Ben- 

(1)  Achard  et  Bensaudr  : Soc.  med.  des  Hop.,  3i  juillet  1896. 

(2)  Thiercelin  et  Lenoble  : Soc.  de  Biol.,  1896. 

(j)  Widal  et  Sicard  : Ann.  de  V Inst.  Pasteur , 25  mai  i89y. 

(4)  Bormans  : Rifonna  med.,  n°  274  et  275.,  1896. 

(5)  Voir  les  iravaux  indiques,  p.  48. 


saude,  MM.  Widal  et  Sicard  n’ont  pas  obtenu  la 
reaction. 

Larmes  (Widal  et  Sicard)  (i).  — La  secretion 
lacrymale  normale  a donne  a ces  auteurs  la  sero- 
reaction  a i p.  io  chez  trois  typhiques  seulement 
sur  quatorze,  et  chez  sept  autres  en  melangeant 
les  larmes  aux  cultures  a proportions  plus  fortes. 
La  secretion  artificiellement  provoquee  ne  leur  a 
jamais  donne  la  reaction  agglutinante. 

L’humeur  aqueuse  de  trois  typhiques  n a pas 
agglutine  le  bacille  d’Eberth  dans  trois  faits  de  ces 
memes  auteurs,  tandis  que,  chez deslapins immunises, 
le  phenomene  s’est  constamment  produit. 

Pour  la  sueur  normale , MM.  Thiercelin  et  Leno- 
ble  (2)  ont  constate  l1 2 3 4  absence  de  reaction  aggluti- 
nante chez  un  typhique. 

Bile.  — M.  Widal  (3)  a vu  la  bilehumaine  de  typhi- 
ques agglutiner  une  foissur  deux. M.  Weinberg, dans 
quatre  autopsies  de  typhiques,  n’a  pu  deceler  la  reac- 
tion avec  la  bile;  dans  deux  de  ces  cas,  ce  liquide 

* 

donna  des  cultures  pures  de  bacille  d’Eberth. 

Passage  a tv  avers  le  placenta. 

La  question  du  passage  de  la  substance  aggluti- 
nante de  la  mere  au  foetus  a tr avers  le  placenta  a dte* 
etudiee  par  MM.  Widal  et  Sicard  (4)  qui  ont  cons- 

(1)  Widal  et  Sicard  : Pres,  ine’d.,  6 mars  1897. 

(2)  Thiercelin  et  Lenoble  : Loc.  cit.,  p.  49. 

(3)  Widal  et  Sicard  : Annettes  de  I’Inst.  Pasteur , 25  mai  1897. 

(4)  Widal  et  Sicard  : Idem. 


tate  le  pouvoir  agglutinant  du  sang  des  petits  d'une 
lapine  inoculeedepuis  Gjoursavec  du  bacille d’Eberth, 
mais  ce  pouvoir  agglutinant  etait  moindre  que  chez 
la  mere.  M.  Achard  (i)  a fait  les  memes  constatations 
chez  le  cobaye.  MM.  Mosse  et  Daunic  (2)  ont  observe 
pareil  fait  chez  un  nouveau -ne  dont  la  mere  avait  eu 
la  fievre  typho'ide  au  6e  mois. 

Cependant  le  passage  de  la  mere  au  foetus  n’est 
pas  une  loi  generale.  M.  Etienne  (3),  MM.  Char- 
rier  et  Apert  (4),  n’ont  pas  retrouve  la  sero-reaction 
dans  le  sang  d’un  foetus  dont  la  mere  etait  infectee 
par  le  bacille  d’Eberth  et  possedait  un  sang  agglu- 
tinant ce  bacille. 

Guides  par  quelques-unes  de  ces  recherches,  quel- 
ques  experimentateurs  ont  tente  de  resoudre  le 
probleme  de  Torigine  et  de  la  nature  de  cette  subs- 
tance agglutinante. 


3°.  — Role  des  globules  blancs. 

Gonstatant  1 existence  du  pouvoir  agglutinant  dans 
certains  liquides  pauvres  en  leucocytes,  ou  meme 
prives  de  ces  elements,  MM.  Widal  et  Sicard  (5), 
Achard  et  Bens?.ude  ontcherche,  par  des  experien- 


(1)  Achard:  Soc.  de  Biol.,  5 mars  18Q7. 

(2)  Mosse  et  Daunic:  Soc.  med.  des  Hop.,  5 mars  1897. 

(3i  Etienne  : Pres.  Med.,  12  octobre  1896. 

(4)  Gharrier  et  Appert  : Soc.  de  Biol.,  7 novembre  189b. 

(5)  Widal  et  Sicard.  — Acad,  des  Sciences,  29  septembre  1896. 
Presse  med  , 3o  septembre  1896. 


ccs  publiees  en  meme  temps,  si  lerole  des  leucocytes, 
invoque  pour  la  production  d’autres  substancs  ana- 
logues, s’exercait  sur  la  production  de  la  substance 
agglutinante.  Leurs  experiences  tenclraient  a prou- 
ver  que,  en  dehors  de  l’organisme,  les  leucocytes  ne 
degagentpas  de  substance  agglutinante  ; que  celle-ci, 
contenue  dans  le  plasma  sanguin,  tend  a diffuser, 
sans  passage  de  globules  blancs,  des  vaisseaux  dans  les 
sereuses  et  meme  les  cavites  closes,  telles  que  les 
vesicules  d’un  kyste  hydatique  (Achard)  (i). 

4°.  — Nature  de  la  substance  agglutinante 
des  humeurs  des  typhiques. 

Bien  peu  de  connaissances  precises  regnent  encore 
sur  ce  point ; elles  seront  vite  resumees. 

. La  substance  agglutinante  parait  etre  de  nature 
albuminoide,  ou,  du  moins,  etroitement  liee  a quelque 
substance  de  cet  ordre.  Les  experiences  de  filtration 
de  MM.  Widal  et  Sicard  ont  montre  « que  les  subs- 
tances albuminoi'des  telles  que  le  fibrinogene,  la 
globuline  ou  la  caseine,  isolees  des  humeurs  d’un 
typhique,  enlevent  a la  liqueur  primitive  la  propriete 
agglutinante  et  la  retiennent  a leur  profit;  elles 
habandonnent  dans  leur  solution  et  la  fixent  de  nou- 
veau sur  leur  precipite  » (2). 

On  n’a  done  pu,  dans  les  humeurs  agglutinantes, 
isoler  cette  substance  de  toute  matiere  albuminoide  ; 

(1)  Achard  et  Bensaude. — Acad,  des  Sciences,  29  septern- 
bre  1896.  Presse  tried.,  3o  septembre  1896. 

(2)  Wi dal  et  Sicard  : Pres,  med.,  3o  septembre  1896. 


cfautre  part,  il  est  des  ..substances  albumino'ides  cles 
humeurs  de  typhiques  qui  n’agglutinent  pas. 

Ses  qualites  de  resistance.  — On  pouvait  chercher 
a tirer  quelques  deductions  des  qualites  de  resistance 
de  la  substance  ag-Mutinante  dans  les  humeurs  : 

A.  — A Faction  des  microbes.  — Nous  avons  cons- 
tate, a la  suite  de  nombreux  auteurs  (Vidal  cn  particu- 
lar), que  le  developpement  des  microbes  de  Tatmos- 
phere  et,  notamment,  ceux  de  la  putrefaction,  semble 
ne  pas  alterer,  la  propriety  agglutinante  d’un  serum 
de  typhique.  Notre  maitre,  M.  le  professeur  Arloing,  a 
ohserve,  maintes  fois,  le  meme  fait  pour  ce  qui  con- 
cerne  les  humeurs  des  bovides  atteints  de  peripneu- 
monie.Maisil  semble  que,surle  serum  des  typhiques, 
le  developpement  du  bacille  d’Eberth  ait  une  action 
toute  speciale,  specifique,  pour  ainsi  dire,  en  faisant 
disparaitrela substance agglutinante.  On  trouveraces 
experiences  et  les  conclusions  que  nous  en  deduisons 
exposees  tout  au  long  a la  fin  de  ce  chapitre. 

B.  — A Faction  des  agents  physiques.  — Dessication 
(Voir  chap.  II,  p.  27).  — Chaleur . — MM.  Nicolle  et 
Hallipre  (i),MM.  Widal  et  Sicard  (2),  MM.  Achard 
et  Bensaude  (3),  M.  Hayem  (4)  ont  fait  agir  des  tem- 
peratures elevees  surdu  serum 011  du  laitde  typhique. 
A 6o°  le  pouvoir  agglutinant  n’est  pas  detruit  ; il  est 
modifie  a partir  de  66°  se  perd  a 75°. 

(1)  Nicolle  et  Hallipre  : Pres,  med.,  25  juillet  1S96. 

(2)  Achard  et  Bensaude  : Soc.  med.  Hop.,  3i  juillet  1896. 

(3)  Hayem  : Soc.  med.  des  Hop.,  8 janvier  1896. 

(4)  Widal  et  Sicard:  Bullet.  Acad,  de  Med.,  29  septembre  1896 
Soc.  med.  des  Hop.,  i5  janvier  1897. 


Soleil.  — M.  Achardavula  propriete  agglutinante 
d un  serum  n'etre  pas  modifiee  par  l’exposition  au 
soleil. 

Tou  s ces  resultats,  bien  que  partiels,  sontdes  plus 
importants ; ils  tendent  a etablir  l’ensemble  des 
conceptions  suivantes  au  sujet  de  la  substance  agglu- 
tinante : 

Nature  probablenient  albumino’ide  et  grande  re- 
sistance aux  differents  agents. 

Presence  constante  dans  le  plasma  sanguin,  moins 
constante  dans  les  serosites. 

Passage  inconstant  de  cette  substance  a travers  le 
placenta. 

Elimination  partielle  et  variable  par  les  diffe- 
rentes  glandes  a secretion  externe. 

II. 

TRAVAUX  PERSONNELS 

II  restait  surtout  deux  points  a elucider  sur  cette 
question  generate  de  la  repartition  de  la  substance 
agglutinante,  et  non  des  moins  importants.  II  restait 
a mesurer  exactement  le  pouvoir  agglutinant  des 
humeurs  des  differents  points  de  borganisme,  par 
rapport  a celui  du  sang ; il  restait  a penetrer  dans 
bintimite  des  tissus  glandulaires,  surtout  de  ceux  ou 
siege  Tinfection  typhique,  a rechercher,  dans  le  sang 
qui  sort  de  ces  glandes,  ce  qibest  devenue  la  subs- 


tance  agglutinante  qui  y a etc  apportee,  afin  dc 
pouvoir  repondre  aux  questions  suivantes  : Y a-t-il 
des  organes  speciaux  qui  fabriquent  cette  substance 
et  d’autres  qui  la  detruisent  ? Quelles  sont  les  condi- 
tions biologiques  favorables  a sa  production  ou 
pouvant  l'entraver. 

C'est  pour  contribuer  a resoudre  ces  questions 
que  nous  nous  sommes  astreints,  au  cours  de  nom- 
breuses  autopsies  de  typhiques,  au  long  et  minutieux 
travail  de  mesurer  les  variations  du  pouvoir  agglu- 
tinant  des  humeurs  et  des  differents  parenchy- 
mes. 

Nous  allons  exposer  en  bloc  les  faits  constates 
par  nous,  pour  en  deduire  ensuite  les  conclusions 
qui  nous  paraissent  logiques. 

Nous  discuterons  a mesure  les  travaux  des  diffe- 
rents auteurs. 


* * 


Nos  recherches  ont  ete  faites  a Fautopsie  de  g ty- 
phiques. 

Dans  4 cas  nous  avons  simplement  cherche  l'exis- 
tence  et  Tintensite  de  la  reaction,  en  melangeant  les 
humeurs  a une  culture  jeune  de  bacille  d’Eberth 
dans  la  proportion  invariable  de  i pour  io  de  cul- 
ture. Les  resultats  ont  ete  constants;  alors  que  le 
sang  du  coeur  donnait  une  reaction  intense,  le  sue 
du  foie  ou  de  la  rate  donnait  une  reaction  plus  faible, 
beaucoup  de  bacilles  restant  mobiles  a cote  des 
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amas  ; dans  un  cas  la  reaction  a meme  etc  a pea  pres 
nulle  avec  le  sue  splenique  (i). 

icv  cas.  — F..,  i 5 ans,  morte  au  i8°  jour  de  sa  fievre  ty- 
pho'ide,  de  complications  pleuro-pulmonaires  (2). 

Sang  du  coeur  : reaction  complete. 

Sang  du  foie  : reaction  un  peu  moins  forte. 

Pulpe  splenique  : reaction  nulle. 

Epanchement  pleuretique  : reaction  complete. 

Serosite  pericardique  : reaction  un  peu  moins  forte. 

2 e cas.  — H..,  80  ans.  mort  sans  complications  au  1 5e 
jour  environ. 

Sang  du  coeur  : reaction  complete. 

Pulpe  rate  : reaction  faible. 

Serosite  pleurale:  reaction  complete. 

Serosite  pericardique  : reaction  complete. 

3°  cas.  — H.  . .,  40  ans,  mort  subitement  (svmphyse  car- 
diaque),  au  declin  d^une  fievre  typho'ide  de  moyenne  gravite 
(etait  deja  presque  apyretique). 

Sang  du  coeur:  reaction  moyenne. 

Pulpe  rate:  reaction  a ete  faite  2 fois. 

icr  essai  : reaction  nulle. 

2e  essai : reaction  faible. 

4 * cas . — F...,  74  ans,  morte  au  43°  jour,  presque  apy- 
retique. 


(1)  Nos  premiers  resultats  ont  ete  annonces  dans  une  note  de 
M.  le  professeur  Arloing  sur  la  distribution  de  la  matiere  agglu- 
tinante  des  microbes  (Soc.  Biol.,  3 fevrier  1897). 

L’ensemble  de  nos  recherches  a ete  communique  a la  Soc.  de 
Biologie  (20  et  27  mars  1897),  sous  btre  : Repartition,  forma- 
tion et  destruction  de  la  substance  agglutinante  dans  l'organisme 
des  typhiques. 

(2)  1. ’observation  de  cette  malade  a ete  publiee  par  nous  dans 
le  Lyon  Medical  (5  mars  1897)  : « Fievre  typhoide  avec  compli- 
cations pleuro-pulmonaires  ».  Gourmont  et  Martin. 
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Sang  du  coeur:  reaction  complete. 

Sang  du  foie  : reaction  moins  forte. 

Pulpe  splenique:  reaction  encore  plus  faible. 

Dans  tous  ces  cas,  Fintensite  cle  la  reaction  n’etait 
appreciee  que  d’une  fagon  grossiere,  d’apres  Faspect 
des  preparations,  le  nombre  des  bacilles  mobiles, 
mais  les  indications  etaient  sulfisantes  pour  encou- 
rager  nos  recherches  et,  dans  les  cinq  autopsies  sui- 
vantes,  nous  avons  procedeaune  mensuration  exacte 
dir  pouvoir  agglutinant  des  humeurs  en  ajoutant  une 
o-outte  de  celles-ci  a des  doses  variables  de  cultures 
mesurees  en  gouttes  de  meme  volume. 

Nous  indiquons,  dans  les  tableaux  suivants,  nos 
resultats  exprimes  en  chiffres  indiquant  le  nombre  de 
gouttes  de  culture  agglutinees  par  une  goutte  de  sang, 
de  serosite  ou  de  sue  d’organe. 

5°  cas.  — H...,  vingt-trois  ans,  mort  de  complications 
pulmonaires,  au  ibc  jour  d\tne  fievre  typho'ide  grave  (i)  : 

Dose  maxima  de  culture  agglutinee  par  i goutte 


Sang  veine  cave  superieure 250 

Sue  pulmonaire . . . , 150 

Serosite  pericardique 100 

Bile 20 

Sang  de  la  veine  splenique 10 

Sue  splenique 10 

Serosite  peritoneale 10 

Sang  du  foie 10  (faible). 


6e  cas . — F. . .,  vingt  ans,  morte  de  fievre  typhoide  grave, 
vers  le  20e  jour  : 

(i)  L’obs.  de  ce  malade  est  au  chapitre  V,  au  n°  XXXII). 
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Serosite  pleurale 200 

Sang  du  coeur 100 

Sang  vcine  renale 100 

Sue  de  l’ovaire 100 

Serosite  peritoneale 100 

Sang  veine  porte 50 

Sang  des  veines  sus-hepatiques 10 

Sang  de  la  veine  splenique 10 

Sue  splenique 10 

Bile 10 

Sue  des  ganglions  mesenteriques 10 

Serosite  pericardique 10 

7°  cas.  — F.  . cinquante-einq  ans,  morte  de  perforation 
intestinale,  au  3o  jour(i). 

Sang  veine  cave  superieure 50 

Veine  pulmonaire 50 

Sue  thyro'idien ! 50 

Sang  de  la  veine  renale 50 

Serosite  pericardique 50 

Sang  veine  porte 10 

Sue  splenique 10 

Serosite  pleurale 10 

Sang  veine  sus-hepatique 10  (faible). 

Bile 10  (faible'  . 

Epanchement  peritoneal  (purulent, 
fecaloide) 0 

8e  cas. — H...,  25  ans,  mort  au  2qe  jour  d’une  fievre 
typhoide  aggravee  de  complications  pleuro-pulmonaires  (2). 

Sang  du  coeur 10.000 

Serosite  de  la  plevre 10.000 

Sang  du  foyer  de  pneumonie 5.000 


(1)  Voir  son  obs.  au  n°  XXXI  du  chap.  V. 

(2)  Voir  son  obs.  au  n°  XXXIII  du  chap.  V. 
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Serosite  peritoneale <4.000 

Sang  veine  renale 3.000 

Sang  du  foie . 800 

Sang  veine  splenique 800 

Serosite  pericardique 4-00 

Bile *......  200 

Ganglions  mesenteriques 200 


cas.  — F...  20  ans,  morte  au  25°  jour  environ  d’une 


fievre  typhoide  grave. 

Sang  du  coeur.  200 

Serosite  de  la  plevre 200 

Sang  veine  renale 150 

Sang  veine  porte 70 

Sang  du  foie 20 

Sang  veine  splenique 20 

Bile 0 


Ces  resultats  sont  a rapprocher  de  ceux  que 
M.  le  professeur  Arloing  a constates  dans  les  hu- 
meurs  des  boeufs  atteintsde  peripneumonie.  II  range 
les  humeurs  dans  l’ordre  suivant,  au  point  de  vue  de 
la  propriete  agglutinante  : i°  Sang  general ; 20  Sero- 
site de  la  lesion  sous-cutanee  ; 3°  Sue  du  ganglion  ; 
40  Bile ; 5<>  Serum  du  parenchyme  hepatique.  La 
rate  parait  depourvue  de  pouvoir  agglutinant. 
M.  Arloing  pense  que,  d’une  faqon  generale,  les 
glandes  et  surtout  la  rate  detruisent  ou  eliminent  la 
substance  agglutinante. 


II  nous  faut  maintenant  comparer  nos  tableaux  et 
mettre  en  reliefles  resultats  fournis  par  leur  lecture. 
Nous  voyons  tout  d’abord  que  le  sang  de  la  circu- 


lation  generate  donne  les  chiffres  les  plus  forts  et 
qu'au  contraire  les  chiffres  les  plus  faibles  sont  fournis 
par  le  foie,  la  rate,  la  bile  et  les  ganglions  mesente- 
riques;  entre  les  cleux  se  placent  les  liquides  des  se- 
reuses  et  le  sang  ou  le  sue  des  diverses  glandes. 
Analysons  nos  resultats  dans  fordre  qui  nous  est 
ainsi  logiquement  indique. 

A).  PoUVOIR  AGGLUTINANT  DU  SANG  DE  LA 

CIRCULATION  GENERALE. 

Le  sang  de  la  circulation  generate  (pris  au  niveau 
du  coeur,  de  la  veine  cave  superieure,  des  veines 
pulmonaires)  nous  presente  le  maximum  de  pouvoir 
agglutinatif.  Dans  un  seul  cas  (cas  VI),  la  serosite 
pleurale  avait  un  pouvoir  plus  eleve  ; e’est  la,  croyons- 
nous,  une  exception  qui  ndnfirme  pas  la  generality 
de  nos  resultats.  Dans  tous  les  autres  cas,  le  pouvoir 
agglutinant  du  sang  est  au  moins  egal  a celui  des 
humeurs  des  divers  organes.  II  nous  parait  logique 
d’en  tirer  cette  conclusion  : c est  dans  le  sang  que  se 
forme  la  substance  aggluiinante , car  si  celle-ei  etait 
produite  par  un  organe  special,  le  sang  ou  la  serosite 
de  cette  organe  donnerait  la  reaction  au  maximum. 

(Vest  d’ailleurs  fhypothese  proposee,  en  general, 
par  notre  maitre,  M.  le  professeur  Arloing,  a la  Soc. 
de  Biologie  (i),  a propos  de  la  distribution  de  la 
matiere  agglutinante  chez  les  animaux  infectes  par 

(i)  S.  Arloing  : Distribution  de  la  matiere  agglutinante  des 
microbes  dans  le  sang  et  quelques  autres  humeurs  de  lorganisme  ». 
Soc.  Biol.,  5 fevrier  iSyj. 
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le  pneumo-bacillus  liquefaciens  bonis.  M.  Arloing 
pense  « que  le  foyer  peripneumonique  se  borne  a 
emettre  une  substance  qui  devient  le  point  de  depart 
de  la  formation  de  la  matiere  agglutinante  dont  le 
theatre  principal  serait  dans  la  masse  sanguine  ». 

En  dehors  de  ces  considerations  generates,  nous 
voulcns  faire  remarquer  les  deux  points  suivants  : 

Le  chiffre  representant  le  pouvoir  agglutinant  du 
sang  chez  les  typhiques  morts  est  tres  variable  avec 
les  sujets  (10,000  25o,  200,  100  et  5o  dans  nos  cinq 
derniers  cas).  On  ne  peut  done  tirer  du  seul  examen 
deceschiffres  pris  isolement  aucune  conclusion,  quant 
a la  valeur  pronostique  de  la  sero-reaction  ; d’autres 
facteurs  nombreux  et  importants  interviennent  sou- 
vent  dans  cette  maladie  qui  peuvent  masquer  le  role 
exact  du  pouvoir  agglutinant  du  sang  dans  la  defense 
de  Forganisme.  Cependant  nous  avons  remarque 
que  les  reactions  les  plus  fortes  se  sont  presentees 
chez  des  malades  tres  resistants,  a reaction  vitale 
intense,  et  qui  ont  succombe  a des  complications 
pulmonaires  graves  et  non  a leur  fievre  typhoide 
seule.  Au  contraire,  les  reactions  les  plus  faibles  se 
sont  presentees  chez  des  malades  morts  plus  direc- 
tement  de  leur  intoxication  typhique  ; la  malade  qui 
n'a  presente  qu’un  pouvoir  agglutinartt  de  5o  a Fau- 
topsie  (cas  VII),  et  qui  a ete  longuement  observee 
par  nous,  dans  le  service  de  M . le  professeur  Teissier, 
a succombe,  a une  periode  avancee,  d'une  dothienen- 
terie  grave,  torpide,  dans  laquelle  Forganisme  n'a 
pas  presente  de  serieux  efforts  de  defense. 

Un  autre  fait  interessant  est  la  conservation  du 
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pouvoir  agglutinant  du  sang  apt  es  la  mort.  Dans 
trois  cas,  ce  pouvoir  a pu  etre  mesure  quelques 
heures  avant  la  mort,  et  compare  a celui  du  sang  a 
bautopsie;  les  cleux  chiffres  etaient  sensiblement 
egaux,  meme  lorsque  bautopsie  etait  faite,  par  un 
temps  chaud,  36  heures  seulement  apres  la  mort.  La 
substance  agglutinante  du  sang  ne  parait  done  pas 
augmenter,  ni  diminuer  apres  la  mort,  dans  les  vais- 
seaux  de  la  circulation  generale. 

Nous  pouvons  dire,  pour  toutes  ces  raisons  : 
maximum  du  pouvoir  agglutinant  dans  le  sang  de  la 
circulation  generale  ; conservation  de  ce  pouvoir 
apres  la  mort;  onpeut  rapporter  a cechiffre,  comme 
commune  mesure,  les  variations  du  pouvoir  aggluti- 
nant des  autres  organes. 

B). — Pouvoir  agglutinant  du  liquide  des 

SEREUSES. 

II  est  extremement  interessant  de  voir  ce  liquide 
des  sereuses  presenter  constamment,  dans  nos  obser- 
vations, le  pouvoir  agglutinant.  Le  plus  eleve  se 
rencontre  d’ordinaire  dans  le  liquide  pleural.  La 
serosite  pleurale,  ou  les  epanchements  de  cette 
sereuse,ont  un  pouvoir  agglutinant  parfois  plus  eleve 
que  celui  du  sang  (cas  6). 

11  est  tres  curieux  egalement  de  voir,  dans  le  8C 
cas,  Tepanchement  pleural  egalemment  inflam- 
matoire  a staphylocoques,  avoir  acquis,  dans  les 
derniers  jours  de  la  vie,  un  pouvoir  agglutinant  egal 
a celui  du  sang,  lequel  pourtant  s'etait  eleve  en  trois 
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jours  de  i pour  ioooa  i pour  ioooo  ; les  proprietes 
acquises  par  le  liquide  pleural  ont  ete  paralleles  a 
cedes  du  liquide  sanguin.  On  ne  peut  attribuer  a un 
phenomene  cadaverique  ces  resultats  pour  les 
sereuses,  car,  dans  cette  hypothese  toutes  les  sereuses 
acquerraient  le  meme  pouvoir  agglutinant  sous  l’in- 
fluence  des  memes  conditions.  II  s’agit  bien  la  des 
reactions  vitales  de  chaque  sereuse  qui  fabrique  ou 
laisse  penetrer  la  substance  agglutinante  du  serum 
d'apres  des  conditions  quenous  ignorons.  lien  serait 
peut-etre  autrement  dans  un  hydrothorax  passif. 

En  tout  cas,  la  rapidite  de  formation  de  l’epanche- 
ment,  son  caractere  inflammatoire  ne  sont  pas  des 
obstacles  a la  presence  du  pouvoir  agglutinant  et  ce 
n’est  pas  la,  croyons-nous,  l’explication  du  fait 
negatif  de  Menetrier  signale  plus  haut;  nous  le  dis- 
cuterons  plus  loin. 

C).  — Role  des  glandes  dans  la  repartition  de 

LA  SUBSTANCE  AGGLUTINANTE. 

Comme  cette  question  est  extrememement  deli- 
cate, nous  allons  tout  d'abord  exposer,  d’apres  les 
faits,  le  mode  d’action  de  chacun  de  ces  organes; 
nous  grouperons  ensuite  nos  conclusions. 

Ovaires.  — Examines  une  seule  fois,  le  sue  et  le 
sang  de  ces  organes  nous  ont  presente  le  meme  pour 
voir  agglutinant  que  le  sang  (cas  VI). 

C.  thyroide.  — lien  a ete  absolument  de  meme 
pour  le  corps  thyroide  (cas  VI). 
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Reins.  — Pour  les  reins  les  resultats,  plus  nom- 
breux,  sont  aussi  plus  variables.  Examine  4 fois,  le 
sang  cie  la  veine  renale  a presente  un  pouvoir  agglu- 
tinant  deux  fois  egal  (cas  VI  et  VII)  et  deux  fois 
inferieur  a celui  du  sang  des  gros  vaisseaux  (1  /3  de 
eelui-ci  dans  le  cas  VIII  et  3/4  dans  le  cas  IX). 

Foie.  — Pour  la  question,  si  complexe,  du  foie, 
nous  avons  mesure  le  pouvoir  agglutinant  du  sang 
de  la  veine  porte  (3  fois),  du  sang  des  veines  sus- 
hepatiques  recueilli  soit  ala  coupe  de  l’organe,  soit 
a remergence  des  veines  (7  fois),  et  enfin  de  la  bile 
delavesicule  (5  fois).  — • Les  resultats,  absolument 
constants,  peuvent  etre  resumes  ainsi  : 

Sang  du  tronc  de  la  veine  porte . — Pouvoir  aggluti- 
nant en  moyenne  i/3  de  celui  du  sang. 

Sang  du  foie  ou  des  veines  sus-hepatiques.  — Pou- 
voir agglutinant  a peu  pres  i/5  de  celui  du  sang  en 
movenne. 

Bile . — Pouvoir  agglutinant  variable,  mais  tou- 
jours  tres  faible  et  tantot  un  peu  superieur,  tantot 
egal,  tantot  un  peu  inferieur  a celui  du  sang  du  foie  ; 
a manque  une  seule  fois. 

On  voit  done  que  le  sang  qui  sort  du  foie  contient 
environ  cinq  fois  moins  de  substance  agglutinante 
que  celui  qui  y penetre,  lequel  est  lui-meme  deux 
fois  moins  agglutinant  que  celui  de  la  circulation 
generate ; enfin  la  bile  elimine  une  faible  portion  de 
cette  substance. 

Rate.  — Sur  nos  neuf  observations,  la  pulpe  ou  le 
sang  extrait  de  la  veine  splenique  nous  ont  fourni 
un  pouvoir  agglutinant  sensiblement  egal;  dans  un 
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seul  cas  la  reaction  a manque  totalement  (proportion 
de  i goutte  pour  io  de  culture).  Dansles  5 cas  ou  ce 
pouvoir  a ete  mesure  exactement,  nous  avons  cons- 
tamnient  obtenu  les  memes  chiffres  que  pour  le  sang 
du  foie,  c'est-a-dire  exprimant  un  pouvoir  aggluti- 
nant  quinze  fois  moins  fort  environ  que  celui  du 
san^  de  la  circulation  generale. 

On  volt,  d’apresces  resultats,  que  certaines^/^/zie^ 
d secretion  interne  : le  corps  thyro'ide,  Tovaire, 
paraissent  n'avoir  aucun  role,  formateur  ni  destruc- 
teur,  vis-a-vis  de  la  substance  agglutinante  ; le  sang 
qui  sort  de  ces  glandes  en  renferme  exactement  la 
meme  quantiteque  celui  de  la  circulation  generale. 

Les  glandes  d secretion  externe , le  rein  speciale- 
ment,  ont  certainement  un  role  d’elimination  de  la 
substance  agglutinante,  puisque  le  sang  de  la  veine 
renale  estparfois  moins  riche  que  celui  de  l’artere  en 
substance  agglutinante,  et  que  celle-ci  peut  passer 
dans  les  urines  ou  on  la  rencontre  parfois,  mais  en 
quantites  inconstantes  et  variables. 

Bien  que  nous  n’ayions  pas  analyse  le  sang  des 
glandes  mammaires  et  autres,  etc.,  ces  organes 
semblent  avoir  le  meme  role  faiblement  eliminateur, 
puisque  le  pouvoir  agglutinant  des  liquides  secretes 
par  ces  glandes  a ete  constate. 

Pour  le  foie  et  la  rate,  leur  role  est  plus  complexe 
a analyser  (i).  Faisons  remarquer,  tout  d’abord,  la 

(i)  M.  Arloing  ( loc . cit)  emet,  a propos  de  la  peripneumonie 
des  bovides,  l'hypothese  que  la  substance  agglutinante  « serait 
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grande  fixite  de  nos  resultats  : cest  toujours  le  sang 
de  ccs  organes  qui,  d une  fa^on  absolument  cons- 
tant^ nous  a presente  la  plus  faible  propot tion  de 
substances  agglutinante  et  en  quantite  a peu  pies 

egale  pour  ces  deux  glandes. 

Lefoie  detruit  et  elimine  certainement  une  grande 
partie  de  la  substance  agglutinante ; tl  en  elimine 
puisquune  quantite,  faible,  d'ailleurs,  de  cette  subs- 
tance se  retrouve  dans  labile;  il  en  detruit,  puisque 
le  sang  des  veines  sus-hepatiques  en  renferme  cinq 
fois  moins  que  le  sang  de  la  veine  porte,  sans  que  la 
faible  part  que  Ton  retrouve  dans  la  bile  puisse  expli- 
quer  cette  disparition.  Mais  si  1 on  remarque  que  le 
sang  de  la  veine  porte  contient  deja  deux  fois  moins 
desubstance  agglutinante  que  lesang  de  la  circulation 
generate,  on  voit  qu’une  notable  partie  de  cette 
substance  a deja  ete  soustraite,  et  cela  principale- 

ment  au  niveau  de  la  rate. 

Le  sang  qui  sort  de  la  rate  renfermant  en  moyenne 

1 5 fois  moins  de  substance  agglutinante  que  celui 
qui  y penetre,  cet  organe  detruit  trois  fois  plus  de 

cette  substance  que  le  foie. 

Ces  resultats  semblent  legerement  paradoxaux  ; la 
reaction  agglutinante  etant  consideree  pat  nous 
comme  une  reaction  de  defense  de  lorganisme  centre 
le  bacille  pathogene,  nous  pensions,  au  debut  de  nos 
recherches,  trouver  le  maximum  de  cette  reaction 
dans  le  sang  des  deux  glandes  que  la  physiologic  a 


plus  cu  moins  detruite  ou  eliminee  par  !es 
detruirait  avee  plus  d’intensite  uue  lesauties 


glandes.  La  r t 
parenchymes  » J 


la 
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jusqu’ici  considerees  comme  cles  organes  de  defense, 
et  surtout  dans  la  rate,  siege  principal  de  1’ infect  ion 
bacillaire,  et  aussi,  pensions-nous,  theatre  des  pro- 
cessus de  defense.  Pourquoi  le  foie  et  la  rate  detrui- 
sent-ils  d’une  fagon  constante  la  substance  aggluti- 
nante,alors  que  lesautresglandes  a secretion  interne, 
ou  meme  a secretion  externe,  comme  le  rein,  ne  la 
detruisent  pas  ou  presque  pas  ? 

1 1 y a 1 ieu,  pensons-nous,  de  faire  les  hypotheses 
suivantes : 

D).  HYPOTHESE  BASEE  SUR  LA  FAIBLE  REPARTITION  DE 

LA  SUBSTANCE  AGGLUTINANTE  DANS  LES  ORGANES 

INFECTES. 

Si  nous  jetons  les  yeux,  sans  aucune  idee  pre- 
concue,  sur  les  cinq  tableaux  indiquant  le  chiffre  du 
pouvoir  agglutinant  des  differents  organes  dans  cinq 
autopsies,  nous  sommes  frappes  de  ce  fait  que  lesang 
du  foie,  de  la  rate  et  le  sue  des  ganglions  mesente- 
riques  presente,  d’une  fagon  absolument  constante, 
le  plus  faible  pouvoir  agglutinant  et  dans  des  pro- 
portions a peu  pres  identiques.  Si;  d’autre  part,  nous 
cherchons  le  lien  qui  reunit  ces  trois  organes,  nous 
en  trouvons  un  bien  evident : /’ infection  par  le  bacille 
d E berth.  II  nous  semble  que  e’est  la  qu’on  peut 
essayer  de  chercher  la  cause  de  cette  quasi-absence 
de  matiere  agglutinante,  la  destruction  enorme  de 
celle-ci  en  ces  organes.  On  nous  objectera  que 
le  foie  est  infecte  d’une  fagon  moins  intense  et 
moins  contante  que  la  rate  et  les  ganglions  mesente* 


riques.  Aussi  le  foie  est-il  un  destructeur  moins  actif 
de  substance  agglutinante  que  la  rate,  puisqu'il  en 
regoit  deux  fois  moins  (nous  Taxons  fait  remarquer) 
et  que  les  veines  sus-hepatiques  et  spleniques  en 
contiennent  des  quantites  sensiblement  egales.  Et  si 
Ton  voulait,  d’apres  nos  recherches,  classer  ces  trois 
organes  d’apres  leur  pouvoir  destructeur  de  la  matiere 
agglutinante,  ce  serait  dans  Tordre  suivant  : gan- 
glions mesenteriques,  rate  et  foie,  c1  est-a-dire  dans 
Tordre  exact  de  la  marche  et  de  Tintensite  de  Tinfec- 
tion  eberthienne. 

Le  fait  brutal  est  done  celui-ci : les  organes  infectes 
par  le  baci lle'd’ E berth  renferment  tres  peu  de  subs- 
tance agglutinante  ; Thypothese  que  nous  proposons, 
avectoutes  les  reserves  que  comporte  un  sujet  aussi 
neuf  et  des  recherches  aussi  recentes,  est  la  suivante  : 
le  bacille  s'oppose  par  lui-meme,  ou  par  ses  toxines, 
a la  production  de  cette  substance  et  meme  la  detruit 
dans  les  organes  infectes.  Notre  hypothese  peut, 
d’ailleurs,  croyons-nous,  s’appuyer  sur  des  faits  plus 
precis  que  les  considerations  qui  precedent. 

Dans  d' a ut res  organes  que  la  rate  ou  les  ganglions, 
la  presence  du  bacille  d’Eberth  peut,  accidentelle- 
ment,  entraver  la  production  de  substance  aggluti- 
nante, qui  s’y  forme  d’ordinaire.  Dans  trois  cas  de 
pleuresies  causees,  chez  des  typhiques,  Tune  par  le 
pneumocoque,  T autre  par  le  bacille  de  la  tubercu- 
lose,  T autre  par  du  staphylocoque,  les  epanche- 
ments  pleuraux  nous  ont  donne  une  reaction  agglu- 
tinante  intense  egalant  celle  du  sang  pendant  la  vie 
ou  apres  la  mort.  On  sait  qu  il  en  est  tout  autrement 
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lorsque  c’est  le  bacille  d’Eberth  qui  cause  la  pleure- 
sie  chez  un  typhique;  dans  ce  cas,  le  pouvoir  agglu- 
tinant  disparait  (cas  de  Menetrier,  Societe  medicate 
des  Hopitaux  de  Paris,  4 dec.  1896),  ou  diminue  (cas 
de  MM.  Bret  et  Regaud,  qu’ils  ont'bien  voulu  nous 
communiquer  oralement).  Cette  disparition  ou  dimi- 
nution du  pouvoir  agglutinant  semble  bien  liee  a la 
presence  in  loco  du  bacille  d’Eberth. 

Nous  avons  reproduit  ces  faits  in  vitro  (1)  et  acquis 
la  certitude  que  le  pouvoir  agglutinant  d’un  serum 
de  typhique  diminue  consider ablemeut  lorsquon  y 
cultive  du  bacille  d’Eberth.  Nous  avons  fait  l’expe- 
rience  sur  plusieurs  echantillons  de  serum,  notam- 
mentsurle  serum  d’un  malade  en  pleine  rechute, 
sur  celui  d’un  cheval  en  voie  d’immunisation  avec 
des  toxines  de  bacille  d’Eberth,  enfin  sur  le  liquide 
d’une  pleuresie  sereuse  tuberculeuse  survenue  chez 
un  typhique  ; nous  mettions  a l’etuve,  a 37°,  deux 
echantillons  de  chacun  de  ces  liquides  et  dans  l’un 
d’eux  nous  ensemencions  le  bacille  d’Eberth.  Au 
bout  de  quelques  jours,  la  culture  etait  abondante 
sous  forme  de  flocons  et  nous  mesurions  alors  e pou- 
voir agglutinant  comparatif  des  deux  echantillons. 
Les  chiffres  donnes  ont  ete  les  suivants  : 

(1)  Disparition  in  vitro  du  pouvoir  agglutinant  des  humeursdes 
typhiques  lorsqu’on  y cultive  le  B.  d’Eberth.  P.  Coijrmont,  Soc. 
Biol.,  27  mars  1897, 
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Pou voir  agglutinant. 

I Pur  II.  Apres  culture 


du  B.  d'Ebertli 

Seram  de  typhique 100  10 

Liqaide  de  pleuresie  tuberculease 

chez  un  typhique 100  10 

Stfram  de  cheval  immunise 20  0 


Ce  qui  se  passe  in  vitro  peut  se  reproduire  avec 
plus  d’intensite  encore  dans  les  organesen  etat  d’in- 
fection  ou  le  bacille  vit  et  lutte  contre  rorganisme 
tant  que  dure  la  maladie. 

Une  experience  de  M.  Widal  (i),semble  contraire 
a ces  faits.  M.  Widal  a conserve  pendant  quinze  mois 
le  pus  d’un  ane  fortement  immunise,  pus  qui  four- 
millait  de  bacille  d’Eberth  an  moment  de  sa  prise. 
Au  bout  de  ces  i5  mois,  le  serum  de  cepus  avait  apeu 
pres  le  meme  pouvoir  agglutinant  que  le  serum  san- 
guin  du  meme  animal  recueilli  et  conserve  dans  les 
memes  conditions.  II  n’est  pas  dit  si,  comme  dans 
nos  experiences  in  vitro , les  bacilles  ont  continue  a 
se  developper  dans  le  serum  de  ce  pus,  sinon  rien 
d'etonnant  a ce  qu’ils  n’aient  pas  detruit  la  subs- 
tance agglutinante.  D’ailleurs,  peut-etre  ne  serait-il 
pas  legitime  d’assimiler  ce  qui  se  passe  dans  du  pus 
(globules  hlancs,  etc...),  ou  meme  dans  une  sero- 
site  sous-cutanee  experimentalement  produite,  a ce 
qui  peut  se  passer  in  vitro  dans  du  serum  sanguin  ou 
pleural  ou  in  vivo  dans  la  plevre,  le  foie  ou  la  rate 
des  malades  morts  de  leur  infection.  De  recentes 

(i)  Widal  : An.  Inst.  Pasteur , 2 5 mai  1897,  P ^75. 
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experiences  (Salimbeni,  etc. . tendant  a faire 
repousser  cette  assimilation. 

line  autre  objection  pourrait  nous  etre  faite.  Les 
mensurations  faites  a bautopsie,  orclinairement  plus 
de  24  heures  apres  la  mort,  peuvent  etre  faussees  par 
la  putrefaction  des  organes,  ou  bien  par  les  pheno- 
menes  cadaveriques  se  passant  au  niveau  des  glandes, 
le  foie  et  la  rate  notamment.  La  premiere  objection 
est  refutee  par  ce  fait  que  les  microbes  de  la  putre- 
faction ne  detruisent  pas,  c'est  un  fait  bien  connu,  la 
matiere  ao-olutinante : la  conservation  dans  lesveines 
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de  la  circulation  generale  du  meme  pouvoir  aggluti- 
nant  que  pendant  la  vie  en  estune preuve;  la  putrefac- 
tion abdominale  devrait,  d’ailleurs,  exercer  la  meme 
action  sur  le  rein,  bovaire,  etc.,  que  sur  le  foie  ou  la 
rate,  et  nous  avons  vu  les  differences  donnees  par  le 
dosage  de  la  substance  agglutinante  de  ces  organes. 

Quant  a Tobjection  que  la  disparition  de  cette 
substance  peut  etre  un  phenomene  cadaverique  intra- 
glandulaire,  nous  repondrons  que  nous  n’avons  pas 
constate,  dans  les  autopsies,  de  rapport  entre  le  nom- 
bre  d heures,  bien  different  selon  les  cas,  ecoule 
depuis  la  mort  et  la  disparition  de  la  substance 
agglutinante.  Un  autre  fait  plaide  dans  le  meme 
sens  : le  sang  recueilli  dans  la  veine  emergeant  de 
Torgane  nous  a donne  les  memes  resultats  que  le 
sang  recueilli  a la  coupe  (pour  le  foie)  ou  que  lapulpe 
du  parenchyme  (rate);  le sangdecesveines  est cepen- 
dant  soustrait  par  barret  de  la  circulation  a Taction 
cadaverique  decesglandes  et  doitdonner  les  memes 
resultats  que  si  la  prise  avaitete  faite  pendant  la  vie. 
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On  peut  done,  croyons-nous,  faire  une  premiere 
hypothese  de  Faction  reciproque  du  bacille  et  de  la 
substance  agglutinante  et  qui  est  la  suivante : La  subs- 
tance agglutinante  se  forme  dans  le  sang  par  reaction 
vitale  de  Torganisme  et  tend  a luttercontrel’envahis- 
sement  bacillaire  en  affaiblissant  l1  agent  infectieux 
lui-meme  (i);  celui-ci,  a son  tour,  est  antagoniste  de 
la  substance  agglutinante  et  tend  a la  detruire.  Cette 
double  lutte  constituerait  un  des  modes  principaux 
de  la  maladie;  lorsque  le  malade  meurt,  e'est  Taction 
bacillaire  qui  Temporte  et  la  substance  agglutinante 
diminue  dans  les  points  infectes;  lorsqu’il  guerit  la 
substance  agglutinante  persiste  dans  les  organes 
malades  et  contribue  a la  destruction  du  bacille  qui 
finit  par  disparaitre  completement. 

Ce  n’est  la,  sans  doute,  qu’une  hypothese,  mais 
elle  explique  ou,  du  moins,  coordonne  bien  certains 
des  faits  constates. 

Les  arguments  en  faveur  de  cette  maniere  d’envi- 
sager  les  faits  seraient  les  suivants  : 

\o  La  faible  proportion  de  substance  aggluti- 
nante dans  les  ganglions  mesenteriques,  le  foie  et  la 
rate,  tous  organes  infectes  directement  par  le  bacille 
d'Eberth,  alors  que  les  autres  glandes  a secretion 
interne  (corps  thyroi'de,  ovaires),  ou  externe  (reins) 
ne  sont  pas  le  siege  de  cette  diminution,  ou,  du  moins, 
dans  des  proportions  bien  moindres  et  toujours  plus 
variables. 

2®  Le  fait  que,  dans  d’autres  organes  (plevres) 


(i)  Voir  les  experiences  et  conclusions  du  chapitre  V. 
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dont  les  serosites  jouissent  de  proprietes  aggluti- 
nantes  ordinairement  elevees,  cette  propriete  dispa- 
rait  ou  diminue  lorsqu'on  constate  la  presence  du 
bacille  d'Eberth  vivant. 

3°  La  reproduction  in  vitro  de  cette  disparition 
du  pouvoir  agglutinant  d’un  serum  sanguin  ou  d une 
serosite  pleurale  lorsqu’on  y cultive  le  bacille 
d'Eberth. 

4°  L'analogie  avec  les  faits  constates  par  M. 
Arloing  dans  la  pneumonie  des  bovides,  ou  la  serosite 
de  la  lesion  primitive,  infectee,  contient  beaucoup 
moins  de  substance  agglutinante. 

Dans  notre  cas  ce  sont  precisement  les  ganglions 
mesenteriques,  la  rate,  le  foie  qui  sont  directement 
infectes  ou  intoxiques  etsont,  en  somme,  les  organes 
primitivement  malades. 

Mais  cette  hypothese,  si  elle  explique  certains 
faits,  les  explique-t-elle  tous  ? 

M.  Arloing  a constate  egalement  chez  les  animaux 
infectes  par  le  pneumo-bacille  que  la  rate  contient 
tres  peu  de  substance  agglutinante  et  cependant  elle 
n'est  pas  infectee  comme  dans  la  fievre  typhoi'de. 
Notre  premiere  hypothese  generalisee  ne  s'appli- 
querait  pas  aces  derniers  faits. 

On  pourrait  done  faire  une  deuxieme  hypothese 
(e'est  celle  de  M.  Arloing  pour  la  peripneumonie),  a 
savoir  que  la  rate,  et  peut-etre  d’autres  organes  a se- 
cretion interne,  detruiraient,  elimineraient  ou  trans* 
formeraient  une  partie  de  la  substance  aggluti- 
nante. 
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Remarquons  que  cette  hypothese,  loin  de  detruire 
la  premiere,  peut  parfaitement  s'allier  a elle.  Les 
deux  processus  (inlection  ou  intoxication  antagoniste 
dela  substance  agglutinante  et  action  proprde  c er- 
taines  glandes)  ont  probablement  tous  deux  un  role 
dans  cette  destruction  de  la  substance  agglutinante. 
Alors  que,  dans  les  cas  deM.  Arloing,  la  rate  n'etant 
pas  le  siege  de  l’infection,  aurait  une  action  propre 
sur  cette  substance,  dans  la  fievre  typho’ide  cet  or- 
gane  reagirait  au  double  titre  de  glande  destruc- 
tive et  d’organe  primitivement  infecte,  reunissant 
les  proprietes  de  la  rate  et  de  la  lesion  pulmonaire 
primitive  des  animaux  infectes  par  lepneumo-bacille. 

Ceci  s’accorderait  tresbien  avec  ce  fait  que,  d'apres 
nos  calculs,  ce  serait,en  somme,  la  rate  qui,  a ce  dou- 
ble titre,  detruirait  le  plus  de  la  substance  aggluti- 
nante qui  lui  est  apportee  par  le  sang. 

On  voit  combien  la  question  est  delicate  ef  avec 
quels  managements  on  doit  s’aventurer  ici  sur  le 
chemin  de  l hypothese.  Tout  ce  que  nous  venons  de 
dire  fut-il  Texplication  exacte  de  certains  faits,  la 
question  reste  encore  bien  obscure  de  savoir  com- 
ment se  forme  cette  substance,  pourquoi  les  organes 
infectes  qui  en  ont  le  plus  besoin  en  possedent  si  peu, 
et  pourquoi  les  points  ou  elle  se  fabrique  semblent, 
au  contraire,  ceux  qui  prennent  le  moins  de  part  au 
processus  infectieux. 

Aussi,bien  n'attachons  nous  aux  theories  que  nous 
venons  d'exposer  que  la  valeur  de  pures  hypotheses 
et  non  de  conclusions  certaines. 


Elies  peuvent  se  r^sumer  ainsi  : 

i°  La  substance  agglutinante  est  en  quantite 
maxima  dans  le  sang  qui  est  probablement  son  lieu 
de  formation. 

2°  Les  liquides  des  sereuses  ont  un  pouvoir 
agglutinant  variable,  mais  a pen  pres  constant,  a 
moins  qu'elles  ne  soient  infectees  par  le  bacille 
d’Eberth. 

3°  Les  glandes  a secretion  externe  (rein,  foie, 
etc...)  eliminent  une  partie  de  cette  substance.  Le 
sang  veineux  qui  sort  de  ces  glandes  en  contient 
moins  que  le  sang  de  la  circulation  generale. 

4°  Certaines  glandes  a secretion  interne  ne 
paraissent  jouer  aucun  role  dans  sa  production  ou  sa 
destruction. 

D’autres,  au  contraire,  semblentetre  le  siege  d’une 
destruction  active  de  cette  substance  (foie,  rate). 

5°  En  outre,  les  organes  infectes  par  le  bacille 
d’Eberth,  ou  directement  intoxiques  par  ses  secre- 
tions (rate,  foie,  ganglions  mesenteriques . . .)  ren- 
ferment  tres  peu  de  substance  agglutinante.  Ce  fait 
semble  du  a un  antagonisme  direct  entre  celle-ci 
et  le  bacille  ou  ses  secretions  ; on  peut  le  reproduire 
en  partie  in  vitro. 


CHAPITRE  IV 


Des  rapports  du  pouvoir  agglutinant  du 
serum  des  typhiques  avec  les  autres 
proprietes  acquises  par  ce  serum  au 
cours  de  la  maladie. 

La  recherche  de  la  nature  intime  et  du  role  du 
phenomene  de  F agglutination,  chez  les  organismes 
infectes  par  un  agent  pathogene  ou  immunise  contre 
lui,  a suivi  une  marche  parallele  a Fetude  de  cette 
reaction  et  des  applications  dont  elle  est  susceptible. 
La  formation  de  la  substance  agglutinante  est-elle 
utile  ou  nuisible  a Forganisme?  A-t-elle  un  role  dans 
sa  defense  vis-a-vis  de  Fagent  infectieux  et  devra-t- 
on  la  provoquer  ou  la  favoriser  comme  moyen  thera- 
peutique?  Ou  bien,  au  contraire,  est-elle  fabriquee 
sous  Tinfluence  de  ce  germe  infectieux  pour  ajouter 
ses  effets  noscifs  a ceux  qu’il  a deja  produits?  En  un 
mot,  la  production  dela  substance  agglutinante  dans 
Forganisme  est-elle  un  phenomene  favorable,  de 
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meme  nature  et  de  meme  importance  que  celle  des 
autres  proprietes  defensives  du  serum  (vaccinante, 
bactericide,  etc...)?  Voila  les  questions  capitales  qui 
tendent  a se  resoudre  chaque  jour,mais,  parfois,  dans 
des  sens  un  peu  differents  selon  les  experimentateurs. 
Gruber  fait  de  la  reaction  agglutinante  un  signe  d’im- 
munite;  il  admet  un  parallelisme  a peu  pres  absolu 
entre  le  pouvoir  agglutinant  in  vitro  et  les  proprie- 
tes protectrices  d’un  serum.  Pfeiffer,  ayant  tout 
cFabord  porte  son  attention  sur  les  phenomenes  qui 
se  passent,  in  vivo , sous  Finfluence  des  serums  thera- 
peutiques,  tend  a refuser  aux  serums  immunisants 
toute  action  de  quelque  importance  sur  les  bacteries 
en  dehors  de  Torganisme,  in  vitro. 

En  tout  cas,  ces  auteurs  ont  etudie  ces  phenomenes 
surtout  avec  le  serum  d’animaux  immunises  par  des 
injections  de  microbes  ou  de  toxines ; ces  conditions 
n’etaient  pas,  croyons-nous,  les  meilleures  pour  etu- 
dier  le  role  de  la  substance  agglutinante.  II  est  bien 

o o 


difficile,  en  effet,  d’etablir  chez  les  animaux  en  expe- 
rience une  limite  entre  Tinfection  et  rimmunite  obte- 
nue  precisement  par  une  infection  graduellement 
croissante.  Dans  les  maladies  cycliques,  chez 
Fhomme,  il  est,  au  contraire,  plus  facile  d’etudier  le 
serum  a des  periodes  qui  correspondent  franchement 
a Finfection  ou  a rimmunite  produite  une  fois  hinfec- 
tion  disparue. 

En  France,  M.  Widal,  etudiant,  le  premier,  la  sero- 
reaction  a la  periode  de  debut  chez  les  typhiques,  lit 
de  la  production,  par  Torganisme,  de  la  substance 
aoo'lutinante  une  reaction  d’infection  ou,  mieux,de  la 


periods  d’infection.  11  montra  egalement  que  la 
sero-reaction  pouvait  exister  en  dehors  de  l'immu- 
nite  et  que  celle-ci  s’etablissait  plutot  en  sens 
inverse  de  la  production  de  la  substance  agglutinante. 
« La  propriete  agglutinante,  dit  M.  Widal,  est  loin 
d'etre  necessairement  liee  aux  autres  qualites  acquises 
par  le  serum  au  cours  de  1’infection  ou  de  Fimmu- 
nite  » (i).  Le  terme  d'  « immunitats  reaction  » 
employe  par  l'ecole  de  Gruber  etait  done,  pour  le 
moins.  incomplet.  II  faut  dire,  au  contraire,  avec 
M.  Widal : « La  production  de  la  substance  aggluti- 
nante que  1' on  observe  pendant  un  temps  chez  les 
immunises,  estavant  tout,  une  reaction  de  la  periode 
d' infection  ». 

Ceci  n'est  pas  pour  nous  surprendre  ; les  pheno- 
menes  d’infection  et  d'immunisation  se  trouvent,  le 
plus  souvent,  confondus. 

La  formation  de  la  substance  agglutinante  est- 
elle  done  un  processus  de  defense  de  Forganisme  ? 
Une  reaction  de  Forganisme  peut  etre  favorable  ou 
' defavorable,  etre  un  symptome  de  lutte,  mais  habi- 
tuellement  suivie  de  defaite. 

Nous  croyons,  pour  notrepart,  et  pensons  demon- 
trer  que  le  phenomene  de  Tagglutination  du  serum 
destyphiques  sur  le  bacille  d’Eberth  est  une  manifes- 
tation des  reactions  de  defense  de  Forganisme  contre 
F infection  bacillaire. 

Cette  theorie  rentre,  d’ailleurs,  dans  la  concep- 
tion generate  de  la  defense  de  Forganisme  par  les 


(i)  Widal.  Presse  Medicate , decembre  1896. 
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humeurs  et  les  serums,  soutenue  par  Tecole  de  Bou- 
chard, par  Gharri u notamment. 

11  n’est  plus  discute,  actuellement,  depuis  les  tra- 
vaux  de  cette  ecole  et  Tavenement  de  la  serotherapie, 
que  les  serums  jouent  un  role  preponderant  dans  la 
defense  et  Timmunisation  de  Torganisme.  Mais  Tac- 
tion bactericide,  immunisante,  therapeutique  des 
serums  s’exerce-t-elle  dans  les  limites  memes  de  leur 
action  agglutinante,  parallelement  et,  peut-etre,  pro- 
portionnellement  a celle-ci  ? Voila  la  nouvelle  ques- 
tion qui  se  pose  etque  nous  allons  tenter  deresoudre, 
au  moins  partiellement. 

Gharrin  et  Roger  (i)  ont,  les  premiers,  mis  en  evi- 
dence Taction  agglutinante  du serum  des  immunises; 
Gharrin  a,  depuis,  plusieurs  fois  insiste  sur  la  signifi- 
cation de  ce  phenomene  et  en  a fait  un  signe  des 
reactions  de  defense  de  Torganisme  immunise. 

Les  auteurs  allemands  deja  cites,  et  auxquels 
revient  le  merite  d’avoir etudie  dans  ses  details  Tagglu- 
tination  par  les  serums,  nesont  pas  d’accord  sur  cette 
doctrine  de  la  reaction  de  defense.  Sans  doute  ils 
font  tous  de  Tagglutination  par  les  serums  une 
propriete  des  serums  dhmmunises  et,  de  ce  fait, 
quelques-uns  (Gruber)  lui  attachent  une  grande  im- 
portance dans  la  defense  de  Torganisme  , mais  ils 
s'adressent  uniquement  a Tanimal  artificiellement 
immunise  et  aucun  de  leurs  travaux  ne  porte  sur  la 
periode  ddnfection  des  maladies.  Pfeiffer,  d'ailleurs, 


(i)  Gharrin  ct  Roger:  Societe  de  Biologie,  1889. 
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semble  rester  hostile  a rattenuation  cles  microbes 
par  l'agglutination. 

En  France,  cle  nombreux  auteurs  se  sont,  depuis 
longtemps,  occupes  du  pouvoir  bactericide,  immuni- 
sant,  etc.,  des  serums,  mais  aucun,  jusqu’a  M.  Nico- 
las, n'avait  apporte  des  experiences  precises  dans  le 
butde  demontrer  les  relations  possibles  entre  l1  agglu- 
tination et  les  autres  proprietes  des  serums. 

M.  J.  Nicolas  a recherche  le  role  de  Tag-gluti na- 
tion, dans  les  proprietes  bactericide,  immunisante  et 
therapeutique  du  serum  des  chevaux  immunises 
experimentalement  par  les  injections  de  toxine  cliph- 
terique.  II  admet  que  la  production  de  lagglutina- 
tion,  du  pouvoir  agglutinant  du  serum  antidiphte- 
rique  sur  le  bacille  de  Loeffler  s’accompagne  d'une 
attenuation  incontestable  de  la  virulence  de  cet 
agent  pathogene. 

Mais,  comme  nous  l’avons  dit  plus  haut,  il  est 
difficile,  chez  l’animal  artificiellement  immunise  par 
des  injections  successives,  de  separer  les  processus 
d’infection  de  ceux  d’immunisation.  De  plus,  on  ne 
peut  conclure  d’une  immunisation  artificielle  et  expe- 
rim^ntale,  chez  banimal,  a ce  qui  se  passe  chez 
Fhomme  au  cours  des  maladies  naturelles  et  de 
rimmunisation  prolongee  qui  en  est  souvent  la  con- 
sequence. 

La  preuve  en  est,  d’ailleurs,  dans  ce  fait,  par 
ex3mpb,  que  la  reaction  agglutinante  sur  le  bacille 
de  Loeffler,  bien  prouvee  par  M.  Nicolas  pour  le 
serum  des  chevaux  artificiellement  injectes  et  immu- 
nises, n'a  pu  etre  retrouvee  par  lui  dans  le  serum  dcs 


6 


— 82  — 


enfants  infectes  naturellement  par  le  meme  bacille 
cle  Loe filer  (i). 

II  restait  done  un  chapitre  absolument  neuf  sur  le 
role  cle  ^agglutination  dans  les  proprieties,  di verses 
des  serums  humains  an  cours  et  a la  suite  des  mala- 
dies naturelles. 

Pour  resoudre  cetle  question,  nous  nous  sommes 
adresses  au  serum  des  typhiques. 

L’etude  approfondie  que  nous  avions  faite  de 
Tagglutination  des  divers  microbes  par  le  serum  des 
typhiques,  ou  autres,  sous  la  direction  de  notre  mai- 
tre,  M.  le  professeur  Arloing,  nous  mettait  dans 
les  meilleures  conditions  pour  ce  travail. 

La  longue  duree,  revolution  cyclique  de  la  maladie, 
la  periode  chi m muni te  qui  lui  succede,  enfin  h ex- 
treme importance  et  la  diffusion  de  la  dothienenterie 
donnaient  a ces  rechercbes,  en  meme  temps  qu'une 
importance  speciale,un  terrain  de  choix  pour  la  solu- 
tion du  probleme. 

Cepenclant  une  clifticulte  serieuse  residait  dans  la 
virulence,  souvent  faible  et  inconstante,  du  bacille 
cbEberth  (i).  Aussi  avons-nous  clu  multiplier  les  expe- 
riences, essayer  les  proprietes  d’un  grand  nombre  de 
serums  et  sacrilier  beaucoup  d’animaux;  les  expe- 
riences qui  vontsuivre  ont  ete  faites  sur  soixante-dix- 
huit  cobayes  avec  le  serum  de  treize  malades  diffe- 

(i)  J.  Nicolas.  : Socieie  de  Biologie,  5 decembre  1896,  et 
Archives  dcj  Pharmacodynamic,  vol.  Ill,  fasc.  V et  VI,  1897  : 
« De  Paction  agglutinante  du  serum  antidipbterique  sur  le  bacille 
de  Loeffler  et  son  role  dans  les  etfets  curatifs  et  pre'ventifs  du 
serum  ». 
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rents;  tout  ceci  a eu,  du  .moins,  Teffet  de  donner  a 
notre  etude  uns  extension,  et  a nos  conclusions  une 
importance  bien  plus  grandes  que  nous  ne  le  pen- 
sions au  debut. 

Nous  allons  donner  la  technique  suivie  par  nous, 
technique  dont  tous  les  details  sont  indispensables  a 
connaitre  pour  la  comprehension  de  ce  travail  et 
pour  r appreciation  de  ses  resultats.  Nous  pourrons 
alors  aborder  la  discussion  des  conclusions  de  nos 
experiences  (i). 


Technique  experimentale 

Dans  toutes  nos  experiences  nous  avons  inocule 
des  cobay es  avec  des  cultures  de  bacille  d'Eberth 
agglutinees  par  du  serum  de  typhiques,  et  priscomme 
temoins  des  cobayes  de  meme  poids  inocules  avec 
une  culture  identique,  mais  non  agglutinee.  11  ne 
suffisait  pas  de  comparer  les  effets  de  Tinoculation 
du  bacille  d’Eberth  agglutine  a celle  du  bacille  pur  ; 
il  fallait  demontrer  que  d’autres  serums  n’avaient  pas 
sur  les  cultures  le  meme  effet  attenuant.  Enfin,  il 
fallait  s’assurer  que  la  survie  possible  des  animaux 
injectes  par  les  bacilles  agglutines  ne  fut  pas  due  a 
binjection,  en  meme  temps  que  les  bacilles,  de  la 


(i)  M.  Widal  mettait  ce  dernier  point  en  evidence  dans  un 
article  paru  quelque  temps  apres  le  debut  de  nos  recherches 
( loc . cit.  page  79). 

(1)  On  trouvera,  au  complet,  l’expose  et  la  discussion  de  toutes 
ces  experiences  dans  le  travail  publie  par  nous  dans  le  fascicule 
Vll  du  tome  III,  1897,  des  Archives  de  Pharmacodynamic . 
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foible  quantile  de  serum  typhique  utilise  pour  cette 
agglutination,  serum  qui  peut  ctre  preventif  pour  les 
animaux  comme  l out  demontre  MM.  Chantemesse 
et  Widal,  en  1892.  Aussi  avons-nous,  pour  chaque 
serum  employe,  inocule  parallelement  quatre  lots  de 
cobayes  que  nous  appellerons  pour  toutes  nos  expe- 
riences : lots  A,  B,  C,  D.  Les  animaux  du  lot  A 
etaient  inocules  dans  le  peritoine  avec  les  bacilles 
agglutines;  ceux  des  lots  B recevaient  dans  le  peri- 
toine la  meme  dose  de  bacilles  non  agglutines,  et, 
en  meme  temps, sous  la  peau  de  la  cuisse,une  quantite 
de  serum  egale  a cede  qui  avait  servi  a l’agglutina- 
tion  des  bacilles  du  lot  A.  Les  animaux  du  lot  G 
recevaient  la  meme  dose  de  culture,  melangee  a du 
serum  liumain  non  typhique,  dans  les  proportions  du 
melange  des  cultures  du  lot  A aux  serums  typhiques. 
Enfin  les  animaux  du  lot  1)  etaient  inocules  dans  le 
peritoine  avec  la  meme  dose  de  culture  pure  de 
bacille  d’Eberth. 

II  va  sans  dire  que  les  cobayes,  ordinairement  au 
nombre  de  trois  dans  chaque  lot,  etaient  rigoureuse- 
ment  peses  et  que  les  poids  de  tous  les  lots  etaient 
aussi  egaux  que  possible. 

De  meme,  les  cultures  inoculees  a chaque  lot 
etaient  de  meme  provenance,  de  meme  age,  faites  en 
meme  temps  dans  le  meme  bouillon  et  dans  des  con- 
ditions identiques.  Ces  precautions  etaient  indispen- 
sables  pour  assurer  la  rigueur  de  hexperience.  Le 
bacille  d’Eberth, dont  nous  nous  sommes  servis,a  ete 
le  meme  pour  toutes  les  experiences  ; la  dose,  sure- 
ment  mortelle  pour  un  cobaye  de  400  grammes 


— 85  — 


etait  dc  2CC  i / 2,  (avec  une  dose  pi  us  faible,  la  survie 
etait  tres  irreguliere,  parfois  indefinie) 

Void  comment  nous  procedions  : Une  culture  en 
bouillon,  a 37°,  de  bacille  d’Eberth,  agee  de  24  heu- 
res,  etait  repartie  par  doses  egales  en  tubes  sterili- 
ses, apres  agination  et  melange  parfait  de  la  totalite 
de  la  culture.  La  moitie  de  ces  tubes  devait  servir 
a 1’ inoculation  intra-peritoneale  des  lots  temoins  B 
et  D.  Les  autres  tubes  etaient  additionnes  de  la  dose 
voulue  de  serum  typhique  ou  de  serum  temoin.  Tous 
ces  tubes  etaient  ensuite  laisses  a la  temperature  de 
la  chambre  un  nombre  d’heures,  variable  selon  les 
experiences,  c’est-a-dire  soumis  aux  memes  condi- 
tions exterieures  jusqu’au  moment  de  l’inocula- 
tion. 

Les  doses  de  serum  employees  pour  Tagglutina- 
tion  onr  ete  de  1 de  serum  pour  10  de  culture  dans 
trois  experiences,  et  de  1 pour  i5  dans  une  autre. 

Le  sang  des  typhiques  a toujours  ete  puise  dans 
une  veine  du  coude  avec  une  seringue  sterilisee  et 
mis  en  tube  sterilise.  Le  serum  etait  decante  apres 
coagulation,  au  bout  d’un  temps  variant  de  1 a 
10  jours  ; lorsque  la  quantite  ainsi  obtenue  etait 
insuffisante,  nous  avons  triture  le  caillot  et  recueilli 
les  dernieres  parties  du  serum  rougi  d’hemoglobine. 
Une  partie  du  serum  amsi  obtenu  etait  melange  aux 
cultures  dans  les  proportions  voulues;  la  meme 
quantite  etait  en  meme  temps  repartie  dans  les 
memes  proportions,  dans  le  meme  nombre  de  tubes 
de  bouillon  sterile  pour  I’inoculation  des  cobayes  des 
lots  temoins  B. 
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Le  nombre  d’heures  pendant  lequel  les  cultures  et 
le  serum  etaient  en  contact  pour  l’agglutination  a 
varie  avec  les  experiences;  il  a etc  de  19  heures, 
9 heures,  9 heures  et  1 3 heures.  Sans  doute,  nous 
aurions  pu  abaisser  ce  nombre  d'heures  au  temps 
strictement  necessaire  pour  l agglutination  complete ; 
de  meme,  nous  aurions  pu  ne  melanger  aux  cultures 
que  la  dose  minima  de  serum,  au  lieu  de  la  propor- 
tion de  1 pour  10  et  1 pour  i5;  mais  nous  avons 
voulu  nous  mettre  dans  les  conditions  les  meilleures 
pour  etudier*  l’attenuation  des  bacilles,  sans  nous 
inquieter  de  ce  qui  se  passe  dans  les  conditions 
limites. 

Les  serums  temoins  dont  nous  nous  sommes  servis 
ont  ete  pris  au  hasard  et  concernaient  des  malades 
atteints  de  retrecissement  mitral,  tuberculose  aigue 
febrile,  endocardite  vegetante,  nephrite. 

Les  serums  de  typhiques  provenaient  de  malades 
bien  etudies  cliniquement  et  chez  lesquels  le  sang  a 
ete  puise  aux  diverses  phases  de  la  maladie  depuis  le 
quatrieme  jour  jusqu’a  la  convalescence, 

Ges  experiences  faites  d’abord  dans  le  seul  but  de 
rechercher  si  l'agglutination  attenuait  le  bacille 
d'Eberth,  nous  ont  amene  a etudier  parallelement  le 
role  du  serum  des  typhiques  dans  Tinfection  eb?r- 
thienne  aux  differentes  periodes  de  la  maladie.  Nous 
sommes  arrives  ainsi  a etablir  des  conclusions  sur 
les  points  suivants  : 

i°  Action  attenuante  du  serum  de  typhique  ajouti 
aux  cultures  de  bacilles  d’Eberth  a dose  aggluti- 
nante  ; 


2°  Action  favorisante  du  serum  des  typhiques  au 
debut  de  leur  maladie,  sur  Tinfection  eberthienne  du 
cobaye. 

3°  Action  vaccinante  du  serum  des  typhiques, 
surtout  a la  fin  de  la  maladie,  sur  binfection  eber- 
thienne du  cobaye  ; 

4°  Role  du  pouvoir  agglutinant  dans  ces  differen- 
tes  proprietes  des  serums. 

I.  — Proprietes  acquises  par  le  serum 

AU  COURS  DE  LA  FIEVRE  TYPHOID E . 

L’etude  de  ces  proprietes  developpees  dans  le 
serum  au  cours  de  binfection  typhique  ou  lorsque 
bimmunite  est  completement  acquiseaete  faite  avant 
nous  dans  plusieurs  travaux,  souvent  contradictoires 
d’ailleurs. 

Les  experiences  de  Bitter  (i),  de  Stern  (2),  de 
Sanarelli  (3),  ont  porte  surtout  sur  la  recherche  des 
proprietes  toxinicides  du  serum  des  animaux  immu- 
nises (Bitter,  Sanarelli)  ou  des  convalescents  de  fievre 
typhoide  (Stern) ; les  plus  nombreuses  sont  celles  de 
Sanarelli  qui,  contrairement  a Topinion  des  deux 
premiers  auteurs,  ne  trouve  aucun  pouvoir  anti-toxi- 
que  dans  le  sang  des  vaccines  contre  le  bacille 
d'Eberth. 

fi)  Bitter:  Zeitschr.  jiir  Hygiemie , 1892,  p.  298. 

(2)  Stern:  Ueber  immunitat  gegen  abdominal  typhus.  D.  medi- 
cin.  Woch.,  1892,  p.  3y. 

(3)  Sanarelli:  3°  memoire  sur  l’infection  typhique.  Ann.  de 
l' Inst.  Pasteur , :^94>  p.  368. 
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Bruschetini  (i)  defend  le  pouvoir  attenuant  du 
serum  d’animaux  vaccines  melange  aux  cultures  de 
bacille  d’Eberth;  mais  ses  experiences- sont  sujettes 
a discussion  et,  d’ailleurs,  trop  pen  nombreuses. 

MM.  Widal  et  Sicard  (2),  apres  Stern,  ont  etudie 
le  pouvoir  bactericide  (au  sens  propre  du  terme)  des 
serums  de  typhiques,  de  convalescents  et  d’hommes 
sains ; ils  concluent  que  Faction  bactericide  s’exerce 
indifferemment  et  irreguliereme'nt  avec  tous  ces 
serums. 

En  1892,  MM.  Chantemesse  et  Widal  (3)  ont 
prouve  I’ existence,  dans  le  serum  d’animaux  immu- 
nises contre  le  bacille  d’Eberth  et  dans  celui  des  typhi- 
ques, meme  des  la  periode  d'etat,  de  substances 
preventives  et  curatives  contre  Tinfection  par  le  bacille 
d’Eberth  ; dans  le  serum  des  homines  et  des  animaux, 
indemnes  de  toute  infection  typhique,  ces  proprietes 
pourraient  se  retrouver,  mais  a des  degres  moindres 
et  d’une  fagon  inconstante  ; enfin  le  serum  des 
immunises  ne  serait  pas  antitoxique.  Enfin  Pfeiffer, 
et  Kolle,  dans  leur  travail  sur  la  « Reaction  specifique 
d’immunite  du  bacille  d’Eberth  » (4),  ont  mis  en 
evidence  le  pouvoir  bactericide  in  vivo  (dans  le  peri- 
toine  des  cobayes)  du  serum  de  typhique  melange 

(1)  Bkuschetini:  Sulla  immunita  contro  il  ti to.  Rif.  wed.  1892, 

(2)  Widal  et  Sicard:  Proprietes  agglutinative  et  bactericiJe  du 
serum  des  convalescents  de  lievre  typhoide.  Presse  medicate , 
1 o octobre  1 896. 

(3)  Chantemesse  et  Widal  : Etude  experimentale  sur  1’exal- 
tation,  l’immunisation  ct  la  therapeutique  de  l’inrection  typhique. 
Ann.  de  l' Inst.  Pasteur,  1892,  p.  780. 

(4)  Pfeiffer  et  Kolle  . Z.  fur  Hygiene,  vol.  XXI,  2e  livraison  ; 
Centralblatt  f.  Pact.,  1896,  p.  63q. 
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aux  cultures  du  bacille  d’Eberth.  Mais  ils  n’ont 
etudie  que  le  serum  des  convalescents  de  dothienen- 
terie  ou  des  animau:;  immunises  ; il  ne  semble  pas, 
d’ailleurs,  qu’ils  aient,  dans  leurs  experiences,  inocule 
des  animaux  temoins  avec  les  memes  doses  de  cultu- 
re et  de  serum  injectees  separement,  pour  recher- 
cher  Taction  therapeutique  du  serum. 

Ainsi,  au  moment  ou  nous  avons  commence  ce 
travail,  les  opinions  pouvaient  se  resumer  de  lafagon 
suivante  : 

— Pouvoir  antitoxique  du  serum  des  homines  ou 
des  animaux  immunises  contre  la  fievre  typhoi’de, 
defendu  par  Bitter  et  Stern,  nie  par  Chantemesse  et 
Widal  et  Sanarelli. 

— Pouvoir  attenuant  in  vitro  du  serum  des  ani- 
maux vaccines  contre  Tinfection  eberthienne,  soutenu 
par  Bruschetini,  avec  des  experiences  insuffisantes, 
discute  par  Sanarelli. 

— Pouvoir  bactericide  (au  sens  litteral  du  mot),  in 
vitro , du  serum  des  convalescents  de  fievretyphoi’de, 
soutenu  par  Stern,  etudie  d’une  facon  plus  appro- 
fondie  par  MM.  Widal  et  Sicard. 

— Pouvoir  preventif  et  therapeutique  du  serum 
des  typliiques,  meme  des  la  periode  d’etat,  prouve 
par  MM.  Chantemesse  et  Widal. 

— Pouvoir  bactericide,  in  vivo , du  serum  des  con- 
valescents et  des  animaux  immunises,  soutenu  par 
Pfeiffer  et  Kolle. 

Pour  nous,  nous  ne  nous  sommes  occupe  ni  du 
pouvoir  antitoxique,  ni  du  pouvoir  bactericide  (au 
sens  litteral  du  mot)  du  serum  des  typliiques  ; nous 
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avons  etabli  Texistence  clu  pouvoir  attenuant  de  ce 
serum  melange  aux  cultures  ; mis  en  evidence  un 
pouvoir  favorisant  tres  accuse  du  serum  au  debut  de 
l'infection  ; confirme  fapparition,  pendant  la  periode 
febrile,  du  pouvoir  vaccinant  du  meme  serum  prouve 
par  MM.  Chantemesse  et  Widal. 

Nous  ne  voulons  pas  exposer  ici  toutela  discussion 
de  nos  experiences  ni  toutes  les  preuves  de  notre 
argumentation.  Pour  tous  ces  details,  on  pourra  se 
reporter  a notre  travail  des  Archives  de  Pharmaco- 
dynamie  ( loco  citato , page  83). 


A).  — Pouvoir  attenuant  du  serum  des  typhiques. 

Les  experiences  destinees  a etablir  cette  propriete 
ont  porte  principalement  sur  le  serum  de  sept  typhi- 
ques. Elies  ont  toutes  ete  concordantes  et,  d’une 
fagon  generate,  les  cobayes  inocules  avec  la  culture 
agglutinee  (lets  A)  survivent  longtemps  a ceux  qui 
ont  regu  la  meme  dose  de  culture  pure  dansleperi- 
toine  et  de  serum  sous  la  peau  (lots  B)  et  a ceux  qui 
ont  ete  inocules  simplement  avec  la  culture  pure 
(lots  D).  Dans  une  experience,  la  plus  probante,  les 
cobayes  des  lots  A vivent  40  jours  en  moyenne, 
ceux  des  lots  B 10  jours  en  moyenne,  ceux  du  lot 
temoin  D 12  jours. 

II  est  done  indiscutable  que  les  cultures  agglutinees 
sont  bien  moins  virulentes  que  les  cultures  pures. 

Dans  la  plupart  de  nos  experiences  les  serums 
temoins,empruntes  a d’autres  maladesque  des  typhi- 
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ques,  iTont  pas  eu  cette  action  attenuante;  oudumo:ns 
celle-ci  a ete  moins  marquee. 

B).  — Pouvoir  favorisant  ou  pouvoir  vaccinant 

du  serum  des  tvphiques  selon  la  periode  de  la 

maladie. 

Par  les  memes  experiences,  nous  avons  mis  en 
* evidence  les  faits  suivants  : 

i°  Le  serum  des  typhiques  recueilli  pendant  les 
premiers  jours  de  la  maladie,  injecte  sous  la  peau  des 
cobayes,  favorise  chez  ceux-ci  Tinfection  parle  bacille 
d'E  berth. 

Dans  nos  experiences,  les  cobayes  des  lots  B,  ino- 
cules  avec  3CC  de  culture  virulente  de  bacille  d’Eberth 
(ians  le  peritoine  et,  sous  la  peau,  avec  ledixieme  de 
cette  dose  de  serum  d’un  typhique  au  debut  de  sa 
maladie,  mouraient  le  plus  souvent  dans  la  nuit, 
alors  que  ceux  inocules  avec  la  meme  dose  de  cul- 
ture pure  vivaient  plusieurs  jours. 

2°  Le  serum  des  typhiques  convalescents  ou  a une 
periode  avancee  de  leur  maladie  vaccine  les  cobayes 
contre  Tinfection  par  le  bac  lie  d'Eberth;  en  effet, 
dans  les  experiences  semblables  aux  precedentes, 
mais  dans  lesquelles  le  serum  injecte  sous  la  peau  des 
cobayes  ne  provenait  pas  de  typhiques  au  debut, 
les  cobayes  des  lots  B survivaient,  au  contraire,  plus 
longtemps  que  ceux  des  lots  temoins. 

Le  serum  des  typhiques,  favorisant  au  debut  de 
la  maladie,  est  done,  en  general,  vaccinant  a partir 
d’une  certaine  periode  et  pendant  la  convalescence. 


Les  tableaux  suivants  mettentce  faiten  evidence(i). 


Peru  ms  favorisants 


Epoque  de  la  prise  tlu  serum 


(1 ) Exp.  II.  ser.  a 

(2)  Exp.  IV.  ser.  a 

(3)  Exp.  II.  ser.  7 

(4)  Exp.  IV.  ser.  j3 


4°  jour  d’une  dothien.  grave. 
5e  jour  dc  la  maladie. 

/ 7U  jour  d’une  dothien.  suivie 
de  rechute. 

26* jour  de  la  maladie. 


Seul  des  serums  favorisants  ce  dernier  avait  ete 
pris  dans  les  derniers  jours  de  la  maladie.  Quant  a 
celui  de  Texperience  II,  serum  7,  il  est  interessant 
de  noter  son  pouvoir  favorisant  au  17^  jour  a cote  du 
fait  de  la  rechute  qui,  chez  ce  maladefut  peut-etre  la 
consequence  de  cette  propriele  de  son  serum. 


Serums  vaccinanls 

(1)  Exp.  II . ser.  [3 

(2)  Exp.  IV.  ser.  7 

(3)  Exp.  II.  ser.  a 

(l)  Exp  II.  ser.  7 


Epoque  de  la  prise  du  serum 

jour  d’une  dothien.  benigne 
n’ayant  dure  que  16  jours. 
24g  jour  d’une  dothien  grave. 
En  pleine  rechute  apres  2J 
jours  d'aprrexie . 
io°  jour  de  la  convalescence . 


II  semble  indiscutable,  d’apres  ces  chiffres,  que  le 
pouvoir  vaccinant  du  serum  des  typhiques  apparait 
seulement  a une  periode  avancee  de  la  maladie  et 
prochede  laguerison.  Le  serum  experience  ll,aete 
pris  au  huitieme  joutq  ilest  vrai,  mais  la  maladie  a ete 
tres  courte  (16  jours),  et  il  serait  plus  exact  de  dire 
qu'il  a ete  recueilli  huit  jours  avant  la  guerison. 

Ces  resultats  montrent  comment  setablit  ce  pou- 


(1)  La  notation  de  nos  experiences  et  de  leurs  series  corres- 
pond 11  notre  memoire  deja  cite  des  Archives  de  Pharmacodyna- 
mic. Nous  n’avons  pas  voulu  repeter  ici  leurs  protocoles. 


voir  preventif  deja  note  par  MM.  Chantemesse  ct 
Vidal;  tres  marque  a la  periode  de  convalescence,  il 
peut,  en  effet,  apparaitre  en  pleine  periode  febrile  et 
merae  detres  bonne  heure  (8e  jour  pour  le  serum  0,  ex- 
perience 11),  si  la  maladie  doit  etre  de  courte  duree. 
Nos  experiences  montrent  en  outre  le  pouvoir  atte- 
nuant  du  serum  typhique  pendant  toute  la  duree  de 
la  maladie,  et  le  role  favorisant  de  ce  meme  serum 
dans  les  premiers  jours. 

11  est  extremement  interessant  de  voir  toutes  ces 
proprietes  des  serums  se  reveler  avec  l'emploi  de 
doses  tres  minimes  qui  sont  les  doses  agglutinantes. 
Dans  les  experiences  similaires  des  auteurs,  le 
serum  des  typhiques  etait  injecte  a doses  au  moins 
egales  a celles  des  cultures  ; ici , les  animaux  ne  recoi- 
vent  que  i / 3 de  cc.  de  serum,  c’est-a-dire  le  dixieme 
de  la  culture  inoculee  et,  en  moyenne,  le  i5,oooc  de 
leurs  poids  (pour  un  cobaye  de  5oo  grammes). 

11  y a dans  tout  cela,  croyons-nous,  plus  que  des 
curiosites  theoriques ; un  jour  viendra,  qui  n'est 
peut-etre  pas  eloigne,  ou  Ton  fera  couramment  le 
seropronostic  des  maladies  comme  on  fait  le  sero-dia- 
gnostic  de  la  dothienenterie ; des  modifications  du 
serum  dans  son  action  favorisante,  vaccinante  ou 
attenuante  on  tirera  des  consequences  cliniques 
pour  la  duree  et  revolution  probable  d'une  maladie, 
pour  la  possibilite  d’une  rechute  ; la  clinique  em- 
pruntera  de  plus  en  plus  a l’experimentation.  Mais 
peut-etre  y a-t-il  deja  quelque  moyen  de  connaitre 
les  proprietes  defensives  des  serums  sans  recourir  a 
une  longue  et  patiente  experimentation  sur  banimal ; 
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le  pouvoir  agglutinant,  qui  semble  lie  d'une  fa<5on  si 
etroite  aux  modifications  des  serums  pendant  l'in- 
fection,  ne  pourrait-il  pas  servir  de  temoin  et  de  me- 
sure  ? Quelques-unes  de  ces  modifications  ne  peu- 
vent-elles  pas  conduire  au  sero-pronostic  comme 
elles  out  conduit  M.  Widal  au  sero-diagnostic  ? Pour 
tenter  de  resoudre  cette  question  etudions  de  plus 
pres  les  rapports  de  l’agglutination  avec  les  diffe- 
rentes  proprietes  favorisante,  vaccinante  ou  atte- 
nuantes  du  serum  des  typhiques. 


II.  — Rapports  entre  le  pouvoir  agglutinant 

ET  LES  DIVERSES  PROPRIETES  ATTENUANTE,  VAC- 
CINANTE OU  FAVORISANTE  DU  SERUM  DES  TYPHIQUES. 

Les  proprietes  acquises  par  les  serums  d'animaux 
ou  de  malades  infectes  ou  immunises  contre  un  agent 
pathogene  se  developpent,  au  cours  de  l'infection 
comme  la  reaction  agglutinante ; sont-elles,  pour 
ce  fait,  necessairement  liees  lesunes  aux  autres  et  au 
pouvoir  agglutinant  ? 

(Test  une  question  que  Ton  ne  peut  resoudre  a 
priori  et  sans  examiner  d’une  fagon  methodique 
comment  evoluent  ces  proprietes  immunisante,  bac- 
tericide, etc Pour  M. 'Widal  « la  propriete  agglu- 

« tinante  est  loin  d'etre  necessairement  liee  aux 
a autres  qualites  acquises  par  un  serum  au  cours  de 
« Tinfection  et  de  Timmunite  » (i).  Nous  allons  voir 
quelles  reponses  apportent  nos  experiences  a la  solu- 


(i)  Widal.  Loco  citato,  page  79. 
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tion  de  ces  problemes  pour  ce  qui  regarde  le  bacille 
et  l'infection  typhiques. 

A).  Relation  entre  les  pouvoirs  vaccinant  et 
agglutinant  du  serum  typhique. 

Pour  nous,  cette  relation  n'existe  pas  et  nos  expe- 
riences sont  une  confirmation  absolue  des  vues  de 
M.  Widal  sur  ce  point.  Par  les  faits  cliniques, 
M.  Widal  a demontre  que  le  pouvoir  agglutinant  du 
serum  ne  confere  pas  a un  convalescent  une  immu- 
nite  absolue  puisque  des  rechutes  ont  ete  constatees 
dans  ce  cas  ; d’ailleurs  la  substance  agglutinante  du 
serum  des  typhiques  diminue  a mesure  que  l'immu- 
nite  augmente,  et  e'est  ce  qui  a fait  dire  a M.  Widal 
que  sa  formation  est  une  reaction  surtout  de  la 
periode  d’infection.  L'immunite  est  liee,  en  grande 
partie,  au  pouvoir  vaccinant  du  serum.  Nos  expe- 
riences montrent  que  ce  pouvoir  vaccinant  est  abso- 
lument  independant  et  meme  se  developpe  en  sens 
inverse  du  pouvoir  agglutinant. 

Nous  avons  vu  ce  pouvoir  vaccinant, absent  le  plus 
souventdans  les  premiers  jours  de  la  maladie,s’accu- 
ser  surtout  au  moment  de  la  defervescence  et  de  la 
convalescence ; or,  e'est  precisement  le  moment  ou 
diminue  le  pouvoir  agglutinant.  Si  on  se  reporte  a 
notre  experience  III,  on  voit  le  serum  y presenter  un 
pouvoir  vaccinant,  alors  que  P agglutination  est  tres 
faible  chez  ce  malade  convalescent.  Dans  notre  expe- 
rience IV,  les  serums  a et  (3,  provenant  de  la  meme 
malade  a differentes  periodes,  loin  de  presenter  un 


pouvoir  vaccinant,  paraissent  tous  deux  extremement 
favorisants  ; ces  serums  sont  cependant  bun  tres 
agglutinant  (a  i pour  2 5o)  et  bautre  tres  pen  ; le 
developpement  de  la  substance  agglutinante  chez 
cette  malade  n’avait  done  pas  communique  a son 
serum  de  pouvoir  vaccinant.  Les  autres  experiences 
prouvent  de  meme  la  dissociation  absolue  de  ces 
deux  proprietes  du  serum  ; elles  ne  sont  ni  dirccte- 
ment,  ni  inversement  proportionnelles,  elles  sont 
independantes  Tune  de  bautre. 

II  ny  a done  pas  de  rapport  entre  le  pouvoir  agglu- 
tinant  et  le  pouvoir  vaccinant  du  serum  des  typhi- 
ques  (1). 

B.  — Relations  entre  le  pouvoir  favorisant  et  le 
pouvoir  agglutinant  du  serum  des  typhiques. 

Ce  que  nous  venons  de  dire  s’applique  mieux 
encore  au  pouvoir  favorisant  du  serum  de  typhique. 
Ge  pouvoir  favorisant  de  binfection  eberthienne  que 
possedent  certains  serums  de  typhiques,  en  injections 
sous  cutanees,  existe  au  debut  de  la  maladie  et  d is- 

(i)  Pour  le  dire  en  passant,  cette  demonstration  ne  sera  peut- 
etre  pas  inutile  pour  premunir  contre  l’idee  a priori  qu’on  vaccine 
un  sujet  contre  l’infection  typhique  par  le  fait  meme  qu'on  deve- 
loppe  chez  lui  la  propriete  aqglutinante.  Dans  un  travail  recent 
MM.  Wright  et  Semple  (Vaccination  contre  la  hevre  typhoi'de.firi/. 
med.  Journal,  1897,  3o  janvierVayant  fait  des  essais  de  vaccination 
avec  des  cultures  mortes  de  bacilles  d’Eberth, semblent  avoir voulu 
mesurer  l’etat  vaccinal  du  sujet  par  le  degre  du  pouvoir  aggluti- 
nant de  son  serum.  Nous  venons  de  prouver  que  la  constatation 
d’un  pouvoir  agglutinant, meme  treseleve  (f  pour  e5o  dans  l’exp.Vl, 
serie  p)  ne  prouve  pas  l’existence  de  proprietes  vaccinantes  d’un 
serum  puisque  celui-ci  peut  ctre,  au  contraire,  favorisant. 
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parait,  en  general,  pendant  la  periods  febrile  ; lepon- 
voir  agglutinant  suit  une  marche  inverse  : faible  au 
debut  de  1 infection,  il  s’eleve  surtout  vers  la  fin  de  la 
pet  iode  d etat  et  persiste  pendant  la  convalescence. 


Leseul  point  qui  rapproche  ces  deux  proprietes  du 
set  uni  c est  d etre,  parfois,  coexistantcs  et  aussi  dese 
manifester  a des  doses  tres  minimes  puisque  les 
doses  employees  pourl  agglutination  peuvent  niettre 
en  evidence  le  pouvoir  favorisant. 

II 11  y a done  pas  de  rapport  direct  entre  le  pouvoir 
agglutinant  et  le  pouvoir  favorisant  d'un  serum  de 
typluque;  leur  marche  se  fait  en  sens  inverse. 


C*  Relations  entre  le  pouvoir  bactericide  et  le 
pouvoir  agglutinant  du  serum  des  typhiques. 

S il  existe  une  relation  entre  le  pouvoir  bactericide 
d un  serum  et  son  pouvoir  agglutinant,  ce  rapport 
doit  tenii  a la  nature  meme  de  1 agglutination  et 
existei  pout  d autres  microbes  que  le  bacille  de 
Loftier  ou  le  bacille  d’Eberth.  ’ 

Le  point  special  des  rapports  de  P agglutination  et 
de  la  vttulence  n avait  pasattirel  attention  jusqu  aux 
;ravaux  de  M.  Nicolas  et  aux  notres  ; cependant,  on 
peut  trouver  quelques  indications  dans  les  travaux 
des  auteurs  qui  ont  recherche  le  role  du  serum  des 
immunises  \is-a-vis  de  1 agent  pathogene  in  vitro. 
C est  surtout  a propos  du  vibrio  AIetchniko)vi  et  du 
pneumocoque  qu  on  trouve  des  experiences  ou  Ton 
peut  ^tudiet  pat  allelement  le  role  bactericide  et  le 
pomoir  agglutinant  des  serums  d’immunises. 
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On  trouvera  clans  notre  travail  des  Archives  de 
Pharmacodynamie  une  longue  discussion  des  diffe- 
rents  travaux  faits  sur  ce  point  special.  On  y verra 
que  le  role  bactericide  des  serums  agglutinants  n’est 
guere  discutable,  meme  en  ce  qui  concerne  le  pneu- 
mocoque. 

Si  nous  avons  discute  si  fonguement  ces  expe- 
riences dans  le  memoire  susnomme,  c'est  que  l'ab- 
sence  de  pouvoir  bactericide  et  attenuant  dans  des 
serums  de  vaccines  serait,  sinon  une  preuve,  du 
moins  une  presomption  contre  la  theorie  que  nous 
soutenons  a propos  du  serum  des  typhiques,  laquelle 
est  d’accord  avec  les  donnees  generalement  admises 
sur  le  pouvoir  bactericide  des  humeurs. 

D’une  fagon  generale  le  serum  des  animaux  immu- 
nises contre  un  microbe  est  bactericide  pour  ce 
microbe  (i)  et  c’est  precisement  dans  le  serum  des 
immunises  qu  a ete  observe  le  pouvoir  agglutinant, 
pour  le  bacille  pyocyanique,  le  vibrio  Metchni- 
kovi,  le  pneumocoque,  les  vibrions  choleriques,  le 
bacille  coli,  le  bacille  d’Eberth...,  etc...  II  semble 
d’apres  ces  faits,  qu’il  y ait  une  relation  etroite  entre 
le  pouvoir  bactericide  et  le  pouvoir  agglutinant  d’un 
serum. Nous  prenonsnaturellement  le  mot  bactericide 
dans  le  sens  etendu  qu’on  lui  donne  actuellement  et 
signifiant  seulement  le  pouvoir  de  « gener  dans  une 
mesure  quelconque  les  parasites,  que  ce  soit  dans 
leur  forme,  dans  leurs  mouvements,  dans  leur  repro- 


(i)  Voir  : Nicolas:  Pouvoir  bactericide  du  serum  anti-diphteri 
que  (These  de  Lyon,  1895). 
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duction,  dans  leurs  secretions,  la  qualite  ou  la  dose 
de  ces  secretions  » (i). 

Aussi,  voulons-nous,  d'apres  nos  experiences,  envi- 
sager  le  pouvoir  bactericide  des  serums  de  typhiques 
au  point  de  vue  des  modifications  imprimees  par  lui 
aux  microbes  dans  leur  morphologie,  leur  vitalite  et 
enfin  leur  virulence. 

a) .  — • Pour  ce  qui  regarde  la  morphologie  il  est 
superflu  d'indiquer  les  rapports  de  la  reaction  aggluti- 
nante  avec  la  morphologie  du  bacille  d'Eberth  ; ces 
changements  morphologiqucs  sous  rinfiuence  du 
serum  constituent  precisement  le  fait  de  Taggluti- 
nation,  quelle  que  soit  la  nature  de  celui-ci. 

b) .  — Quant  aux  modifications  imprimees  par 
Tagglutination  a la  vitalite  des  cultures,  nous  nepou- 
vons  apporter  ici  aucune  opinion  personnelle ; cer- 
tains des  bacilles  agglutines  ont-ils  perdu  complete- 
ment  la  faculte  de  vegeter  et  de  se  reproduire,  Eest 
ce  que  des  numerations  extremement  dedicates  a faire 
pourraient  seules  montrer. 

L'opinion  des  savants  allemands  est  que  l’aggluti- 
nation  n'altere  en  rien  la  vitalite  des  bacilles.  Nous 
avons  vu  quelle  est  l’opinion  de  MM.  Widal  et  Sicard 
au  point  de  vue  des  cultures  de  bacilles  d'Eberth  en 
serums  typhiques  ou  non  typhiques.. 

c) .  — Reste  la  diminution  de  virulence  des  cul- 
tures soumises  a Tagglutination  par  le  serum  des 

* 

(i)  Charrin.  Les  defenses  naturelles  de  l’organisme  contre  re- 
fection. — Srmaine  Medicate,  1892. 


typhiques.  Nous  avons  montre  que  cette  action  est 
indiscutable  et  s’exerce  cles  les  premiers  jours  tie  la 
fievre  typhoi'de. 

Nous  avons  montre  que,  in  vitro , Faction  attenu- 
ante  du  serum  s'exerce  clans  les  li mites  cles  doses 
agglutinantes,  fait  qui  n’avait  pas  ete  mis  en  evi- 
dence jusqufici.  Cette  attenuation  cles  cultures  est- 
elle  done  sous  la  depends  nee  directe  de  Fagglutina- 
tion,  comme  les  variations  de  leur  aspect  morpholo- 
gique?  La  preuve  absolue  est  bien  difficile  a donner, 
ependant  nous  croyons  pouvoir  nous  prononcer  pour 
F affirmative. 

On  ne  voit  pas  quelle  cause  autre  que  Tattenuation 
cles  bacilles  par  b agglutination  expliquerait  le  resul- 
tat  de  nos  experiences.  On  ne  peut  expliquer  la  survie 
cles  animaux  inocules  avec  les  bacilles  agglutines  par 
les  effets  therapeutiques  du  serum  typhique.  Celui-ci, 
clans  les  experiences  les  plus  demonstratives,  est 
precisement  favorisant  et  non  pas  immunisant  ; la 
plupart  cle  nos  experiences  different  done  totale- 
ment,  a ce  point  de  vue,  cle  celles  de  Pfeiffer  qui 
injectait  aussi  cles  bacilles  melanges  a du  serum, 
mais  a du  serum  cle  convalescents  ou  d'animaux 
immunises. 

Malgre  les  conditions  defavorables  ou  place  le  peu 
de  fixite  cle  virulence  du  bacille  d'Eberth,  ce  qui  em- 
peche  cbet  iblir  une  echelle  exacte  cle  comparaison 
entre  lepouvoir  agglutinant  duserumet  la  survie  des 
animaux,  nous  trouvons,  dans  la  plupart  cle  nos  expe- 
riences, un  parallelisme  assez  marque  entre  ces  deux 
phenomenes.  Dans  Inexperience  IV  les  deux  se- 
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rums  a et  g proviennent  cle  la  meme  malade  a difFe- 
rentes  periodes  ; le  serum  g de  beaucoup  le  plus 
agglutinant,  donne  une  survie  de  onze  jours  de  plus 
que  le  serum  a , bien  qu’il  ne  presente  aucun  pouvoir 
vaccinant. 

Dans  I’ experience  III  ou  l’attenuation  des  cultures 
etait  plus  difficile  a mettre  en  evidence  a cause  de  la 
trop  grande  susceptibilite  d'animaux  trop  jeunes, 
c'est  le  serum  a qui,  seul,  donne  une  attenuation 
reelle  et  c’est  le  seul  qui  presente  un  pouvoir  agglu- 
tinant considerable ( i /200)  ; le  serum  qui  n’a  donne 
aucune  attenuation  des  cultures,  est  tres  peu  agglu- 
tinant (il  agglutine  seulement  a 1 pour  20  et  le 
melange  a ete  fait  a 1 pour  1 5). 

Dans  I' experience  II  on  constate  une  tres  longue 
survie  a peu  pres  egale  dans  les  trois  series  ; les  trois 
serums correspondants presentent.en  effet,un pouvoir 
agglutinant  dont  les  differences  ne  sont  pas  extre- 
mement  marquees, autant  que  nous  avons  pu  en  juger 
par  une  mensuration  partielle. 

11  semble  done  qu’il  y ait  line  certaine  correlation 
entre  l’intensite  de  F agglutination  et  celle  de  l'atte- 
nuation,  sans  qu’on  puisse  affirmer  le  parallel isme 
absolu  de  ces  deux  phenomenes  ; d’ailleurs  des  expe- 
riences faites  avec  le  bacille  d’Eberth  ne  pouvaient 
nous  donner  de  meilleurs  resultats. 

On  nous  objectera  certaines  de  nos  experiences  011 
le  serum  non  typhique  a semble  attenuer  les  cultures 
de  bacille  d'Eberth  (exp.  IV). 

Nous  pouvons  repondre  qu’un  seul  fait  prouve 
p2u  de  chose,  surtout  avec  les  inoculations  de  bacille 


d’Eberth,  et  qu’il  faut  considerer  l'ensemble  des 
experiences permettant,seul,uneconclusion  generale. 
Nous  voyons  alors  que,  dans  la  totalite  des  expe- 
riences, les  serums de  typhiques  ont  produit  une  survie 
moyenne  de  vingt  jours  et  les  serums  non  typhiques 
une  survie  de  cinq  jours  seulement.  D’ailleurs 
MM.  Chantemesse  et  Widal  ont  prouve  que  certains 
serums  d’hommes  sains  peuvent  etre  preventifs  et 
curatifs  contre  l'infection  experimentale  par  le  bacille 
d’Eberth.  II  est  possible  que  ceux  de  nos  serums  non 
typhiques  qui,  melanges  aux  cultures,  ont  retarde  la 
mort  des  animaux,  aient  eu  cette  action  par  une  qua- 
lite  preventive  et  curative,  qu’il  est  impossible  de  nier, 
et  non  par  une  action  bactericide. 

Deux  opinions  peuvent  etre  soutenues  au  sujet  du 
role  de  l’agglutination  dans  l’attenuation  des  bacilles. 
On  peut  penser  que  c’est  le  phenomene  de  l’agglu- 
tination  lui-meme  qui  attenue  les  bacilles  par 
les  modifications  morphologiques  qu'il  leur  im- 
prime. 

On  peut  soutenir  encore  que  le  pouvoir  d’agglu- 
tiner  et  celui  d’attenuer  les  bacilles  sont  deux  pro- 
prietes  connexes  cl’un  serum,  marchant  de  pair, 
augmentant  ou  diminuant  parallelement,  sous  la 
dependance  d’une  meme  modification  chimique  du 
serum,  et  si  etroitement  liees  a ue  les  variations  de 
l'une  peuvent  indiquer  les  variations  de  l’autre. 

Quelle  que  soit  l’opinion  a adopter,  il  est  probable 
que  la  diminution  de  virulence  des  bacilles  agglutines 
provient  en  partie  des  conditions  d’inferiorite  ou  les 
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place  oct  etat  nouveau  vis-a-vis  des  cellules  de  defense 
de  l’orgfanisme. 

o 

Cette  theorie  soutenue  par  Gruber  est,  au  contraire, 
repoussee  par  Pfeiffer.  Ce  dernier  fait  de  l’aggluti- 
nation  in  vitro  et  de  la  destruction  in  vivo  des  bacil- 
les,  sous  l’influence  des  serums  specifiques,  deux 
phenomenes  bien  differents ; pour  lui,  Fagglutina- 
tion  n’entratnerait  aucune  diminution  dans  les  pro- 
prietes  vitales  et  pathogenes  des  bacilles,  et,  dans 
le  peritoine  des  cobayes,  ceux-ci  seraient  detruits, 
sans  intervention  de  F agglutination. 

Certains  faits  semblent  prouver,  en  effet,  que 
1 ’agglutination  ne  se  produit  peut-etre  pas  dans  For- 
ganisme,  ou  du  moins  pas  d’une  fagon  absolument 
identique  a ce  qui  se  passe  in  vitro.  Mais  e’est  la, 
croyons-nous,  une  question  de  degre. 

L' agglutination  est  un  phenomene  qui  traduit 
exterieurement  et  grossierement  in  vitro  une  action 
speciale  des  serums  specifiques  sur  les  bacilles,  action 
dont  nous  ignorons  encore  la  veritable  nature,  qu’elle 
soit  due  aux  par aly sines  de  Pfeiffer  ou  aux  glabrifi - 
cens  de  Gruber.  Pour  etre  agglutines  les  bacilles 
subissent  une  modification  dont  la  nature  nous 
echappe;  e’est  l’agglutination  seule  que  nous  consta. 
tons  in  vitro. 

Cette  modification  intime,  cette  perte  de  certaines 
proprietes  que  subit  le  bacille  est  probablement  la 
cause  de  son  attenuation  .In  vitro , cette  modification 
se  traduit  par  l’agglutination.  In  vivo , dans  le  peri- 
toine du  cobaye,  les  conditions  changent  et,par  Fac- 
tion probable  des  cellules  vivantes  ou  de  quelque 
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autre  cause  vitale,  les  bacilles  sont  fragmentes  et 
detruits  au  lieu  d’etre  simplement  agglutines.  La 
« bacteriolyse  » effectuee  dans  le  peritoine  du  cobaye 
ne  serait  qu’un  degre  plus  avance  de  Taction  des 
serums,  dont  un  premier  serait  Tagglutination.  Ces 
deux  phenomenes  seraient  de  meme  ordre,  il  n'y  au- 
rait  entre  eux  qu’une  question  ded^gre;  in  vitro.  Tac- 
tion du  serum  s’arreterait  a Tagglutination  ; dans  le 


du  protoplasma  microbien.  D’aiHeurs,metne  in  vitro , 
Taction  combinee  du  serum  et  des  cellules  vivantes 
du  milieu;  sanguin  pent  amener  une  destruction  a 
peu  pres  complete  des  bacilles.  11  nous  est  arrive 
frequemment  de  constater  le  phenomene  suivant  : Si 
a dix  gouttes  de  culture  de  bacilles  d’Kberth  vivants 
on  ajoute,  non  pas  du  serum,  mais  une  goutte  de 
sang  de  cyphique,  il  se  produit  d’abord  une  aggluti- 
nation, puis  une  veritable  destruction  des  bacilles. 
Au  bout  de  quelques  minutes,  en  effet,  on  peut  voir 
les  bacilles  s’agglutiner  en  amas  ; mais  si  on  laisse 
le  contact  se  prolonger,et  si  on  examine  le  melange, 
on  ne  trouve  a peu  pres  plus  de  bacilles  agglutines 
ou  non  ; on  a beau  agiter  le  melange,  dissocier  le 
caillot,  faire  de  multiples  preparations  microscopi- 
ques,  on  a peine  a voir  quelques  amas  au  lieu  de  la 
grande  quantite  qu’on  y constatait  au  debut.  Ce 
phenomene  se  produit  a la  temperature  ambiante 
aussi  bien  en  hiver  qu’en  ete  ; il  ne  s’agit  done  pas  de 
phagoeytose  puisque  les  leucocytes  meurent  rapide- 
ment.  Il  s’agit  d’une  desintegration  des  bacilles  sous 
Tinfluence  du  serum  au  contact  des  cellules  du  sang. 


Ces  cellules  jouent  certainement  un  role  puisque 
dans  un  serum  pur  de  typhique  on  ne  constate  pas 
cette  disparition  des  amas  et  des  bacilles.  Est-ce 
une  secretion  speciale  de  ces  cellules  mortes  qui 
contribue  a detruire  les  bacilles  ? Cela  est  pro- 
bable. En  tout  cas,  il  est  incontestable  qu’on  peut 
produire  m vitro  la  destruction  des  bacilles  avec  du 
sang  mort  de  typhique,  et  constater  l’agglutination 
des  bacilles'd'abord,  leur  destruction  ensuite.  II  est 
possible  que  dans  le  peritoine  du  cobaye  la  phase 
d’agglutination  disparaisse,les  bacilles  etant  detruits 
avant  d etre  agglutinesou  a mesure  qu'ils  presentent 
ce  dernier  phenomene. 

En  tout  cas,  le  pouvoir  attenuant  du  serum  de 
typhiques  melange  aux  cultures  n’est  pas  discutable 
et  il  nous  parait  lie  a 1 agglutination.  Alors  que  les 
autres  proprietes  du  serum  ( favorisante,  vacci- 
nante...  etc)  changent  et  se  succedent  aux  differentes 
periodes  de  la  maladie,  seules  les  proprietes  atte- 
nuate et  agglutinante  persistent  et  paraissent  inti- 
mement  liees  des  premiers  aux  derniers  jours  de  Tin- 
lection. 

Le  phenomene  de  T agglutination  traduit  done  une 
reaction  de  defense  de  Torganisme  au  cours  de  la 
periode  d’infection. 

M.  Widal  avait  donne  la  vraie  formule  en  parlant 
de  reaction  de  la  periode  d'infection  ; cette  formule 
indique  non  seulement  une  question  de  fait  indiscu- 
table,  mais  donne  la  signification  biologique  du  phe- 
nomene. 

M.  Widal  aecrit  que  la  formation  de  la  substance 
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agglutinante  est  probablement  un  procede  de  pro- 
tection ((  bien  qu'aucun  fait  ne  le  prouve  » disait-il(i). 
Cesfaits,  nouspensonsles  avoir  apportes  et,avec  eux, 
la  preuve  de  la  signification  de  ce  pouvoir  aggluti- 
nant.  Puisque  son  role  est  l’attenuation  des  bacilles, 
rien  de  plus  naturel  qu'il  se  developpe  pendant  la 
periode  meme  d’infection. 

Nos  recherches  de  mensuration  du  pouvoir  agglu- 
tinant  aux  differentes  periodes  de  l’infection  typhi- 
que  nous  ont  montre  (voir  le  chapitre  du  sero-pro- 
nostic)  que  le  maximum  de  ce  pouvoir  est  atteint,  en 
general,  vers  la  fin  de  la  periode  d’etat  dela  maladie, 
lorsque  les  symptomes  d'infection,  la  temperature, 
sont  sur  le  point  de  ceder  ; puis,  ce  pouvoir  aggluti- 
nant  diminue  et  baisse  rapidement  pendant  la  con- 
valescence, comme  celaaete  prouve  par  M.  Widal. 
C’est  a ce  moment  que  l’infection  est  en  voie  de 
decroissance,puiscompletement  terminee,  c’est  alors 
qu'aux  proprietes  defensives  immediates  et  tempo- 
raires  succedent  les  proprietes  preventives  et  plus 
durables'du  serum.  Nous  avons  vu  d’apres  nos  expe- 
riences, le  pouvoir  favorisant  du  serum,  preuve  de 
l’intoxication  du  milieu  interieur  au  moment  oil  pro- 
gresse  la  maladie,  ceder  le  pas  au  pouvoir  vaccinant 
ou  immunisant  en  meme  temps  que  se  dessine  la  ten- 
dance a la  guerison  et  que  s’effacent  les  processus  de 
defense  directs  tels  que  l’agglutination.  L’infection, 
lfintoxication,  la  defense,  l’inimunisation  sont  evi- 
demment,  le  plus  souvent,  confondues  au  cours  d’une 


(i)  Loc.  cit page  79. 


maladie ; on  pent  cepcndant  les  dissocier  au  seul 
point  de  vite  theorique  et,  pratiquement,  mettre  en 
evidence  la  succession  de  ces  different's  etats  cliez  le 
typhique  : phase  d'intoxication  avec  le  pouvoir  favo- 
risant  du  serum,  phase  d'i  minimisation  avec  le  pou- 
voir varcinant  et  p re  vend  f du  serum,  et  pendant  tout 
ce  temps,  processus  de  defense  centre  l’agent  infec- 
tieux  par  ^agglutination ; telle  se  revele  meme,a  Tex- 
perimentation,  la  marche  de  la  fievre  typho’ide. 

La  formation  de  substance  agglutinante  semble 
done  etre  surtout  line  reaction  de  defense  de  la 
periode  d' infection , e'est-adire  un  processus  de 
defense  temporaire,  laissant  a Torganisme  le  temps 
de  fabriquer  d’autres  substances  definitivement  pro- 
tectrices,  et  disparaissant  lorsque  celles-ci  sont  for- 
mees  et  ont  cree  Timmunite.  On  peut  schematiser  par 
les  courbes  suivantes  la  marche  de  ces  differentes 
proprietes  du  serum  dont  le  terme  ultime  est  la  gue- 
rison  et  Timmunite. 

Cette  signification  de  la  reaction  agglutinante 
n’est  pas  d’un  interet  purement  theorique.  Sans 
doute  le  pouvoir  agglutinant  d’un  serum  ne  constitue, 
quune  partie  des  moyens  de  guerison  de  Torganism 
puisqu’il  est  independant  du  pouvoir  immunisant  ; 
mais  il  indique  au  moins  dans  quelles  mesures  se  fait 
la  reaction  de  defense  de  Torganisme  contre  l'in- 
fection,  et  Tetude  de  son  intensite,  de  ses  variations, 
de  son  apparition  et  de  sa  decroissance  plus  ou 
moins  rapides  seront  certainement,  dans  l’avenir,  des 
renseignements  precieux  pour  le  sort  du  malade. 
Pour  mener  a bien  cette  etude  il  nous  a fallu,  paral- 
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po avoir  agglutinant ; c'est  ce  que  nous  avons  fait  ct 
exposerons  dans  les  chapitres  V et  VI. 

Enhn,  la  therapeutique  par  les  serums  beneficiera 
sans  doute  de  la  connaissance  approfondie  de  la 
reaction  agglutinante;  puisque  Fobservation  clinique 
et  Fexperimentation  montrent  dans  cette  propriete 
des  humeurs  un  moyen  actif  de  defense  contre  Fin- 
fection.  Developper  chez  un  malade  un  pouvoir 
d’agglutination  suffisant  pour  qu  il  resiste  a Fassaut 
infectieux,  tel  sera  probablement  un  des  buts  de  la 
therapeutique  et  surtout  de  la  sero-therapie.  En 
meme  temps,  par  le  dosage  si  facile  des  proprietes 
agglutinantes,  on  pourra  se  rendre  compte  d'une 
partie  des  modifications  imprimees  aux  humeurs  du 
malade. 

Conclusions  du  Chapitre  iv. 

A) — Proprietes  acquises  par  le  serum  des  typhiques 

au  cours  de  la  maladie. 

Le  serunffdes  typhiques  possede  certaines  proprie- 
tes qui  different  suivant  l’epoque  de  la  maladie  : 

1.  II  possede  dans  les  premiers  jours  de  la  maladie 
un  pouvoir  favorisant  vis-a-vis  de  Finfection  par  le  • 
bacille  d’Eberth.  Ce  pouvoir  favorisant  peut  exister 
desle  4e  jour  de  ladothienenterie;  il  disparait  ordinai- 
rement  a un  stade  plus  avance  et  n’existe  plus  pen- 
dant la  convalescence  ; 

2.  Le  pouvoir vaccinant  du  serum  typhique  semble 
succeder  au  precedent  et  augmenter  a mesure  qu  on 
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se rapproche  de  la  guerison  ; il  existe  avant  la  dispa- 
rition  des  symptomes  d'infection  ; 

3.  Le  serum  des  typhiques,  melange  a des  cultures 
de  bacilles  d’Eberth  et  laisse  quelques  heures  en 
contact  avec  elles,  attenue  considerablement  leur 
virulence. 

Ce  pouvoir  attenuant  est  independant  des  proprie- 
tes favorisante  ou  vaccinante,  puisqu’il  se  rencontre 
a toutes  les  periodes  de  la  maladie,  alors  que  celles- 
ci  n’existent  que  pendant  un  temps. 

Les  serums  humainsnon  typhiques,  melanges  aux 
cultures  de  bacilles  d’Eberth,  ne  jouissent  pas,  en 
general,  de  ce  pouvoir  attenuant. 


B/  — Rapports  entre  le  pouvoir  agglutinant  et  les 
proprietes  du  serum  cles  typhiques. 

1 . Les  proprietes  attenuante,  favorisante,  vacci- 
nante du  serum  des  typhiques  sont  appreciables  a 
doses  agglutinantes  (c’est-x-dire  a des  doses  pouvant 
agglutiner  la  quantite  de  culture  injectee  a Fanimal); 

2.  Ilya  une  dissociation  absolue  entre  le  pouvoir 
agglutinant  et  les  pouvoirs  favorisant  ou  vaccinant 
de  ces  serums  ; le  premier  peut  coexister  dans  un 
meme  serum  avec  Tun  des  deux  autres,  mais  en  est 
independant ; 

3.  II  existe,  au  contraire,  un  parallelisme  assez 
constant  entre  le  pouvoir  agglutinant  et  le  pouvoir 
attenuant  d’un  serum  typhique.  L'attenuation  des 

m 

cultures  parait  due  precisement  aux  modifications 
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imprimees  aux  bacilles  a mesure  que  sc  produit 
l’ao-alutination. 

O O 

La  formation  de  la  substance  agglutinante  cons- 
titue  done  une  reaction  de  defense  de  V organisme 
pendant  la  periode  d'  infection. 

G).  — Applications  c Uniques. 

L'etude  des  proprietes  du  serum  des  typhiques  et 
principalement  de  la  formation  de  la  substance 
agglutinante  doit  conduire  dans  une  certaine  mesure 
au  sero-pronostic  de  la  maladie  et  constituer  un  des 
elements  de  la  sero-therapie . 

La  constatation  che'z  un  malade  d’un  pouvoir  favo- 
risant  persistant  du  serum,  ou  d'un  pouvoir  vaccinant 
precoce  pent  expliquer  et  faire  prevoir,  parfois,  la 
rechute  dans  le  premier  cas,  la  guerison  precoce 
dans  le  second. 

L’etude  de  la  courbe  des  variations  du  pouvoir 
agglutinant  du  serum  au  cours  d’une  fievre  typhoide, 
constituera  le  principal  element  du  sero-pronostic. 
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CHAPITRE  V 


Variations  dans  l’intensit6  du  pouvoir 
agglutinant  du  serum  dans  le  cours  de 
la  fievre  typhoid e — Sero-pronostic. 

Le  phenomene  de  1 agglutination  doit  etre  etudie 
non  seulement  au  point  de  vue  de  son  existence,  mais 
encore  de  son  intensite  et  de  sa  marche.  C'est  ce 
qu  a montre  et  pratique  M.  Widal.  Une  goutte  de 
sang  d’un  typhique  pent  agglutiner  depuis  io  gouttes 
de  cultures  jusqu’a  10.000  gouttes  et  davantage.  11 
etait  vraisemblable  que  de  pareilles  variations  dans 
le  pouvoiragglutinant  n'etaient  pas  sans  influence sur 
revolution  de  la  maladie,  ou,  du  moins,  sans  rapports 
etroits  avec  elle.  Cette  idee  s'accusa  davantage 
encore  dans  notre  esprit  lorsque  nous  eumes,  par 
r experimentation,  la  certitude  que  nous  etions  bien 
en  presence  d’une  reaction  de  defense.  Nous  devions 
trouver,  dans  les  variations  et  la  marche  de  cette 
sero-reaction,  de  nouveaux  arguments  en  faveur  de 
cette  theorie  de  la  reaction  de  defense,  en  meme  temps 
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qu'un  nouveau  moyen  de  pronostic  dans  la  fievre 
thypho’ide. 

Ce  chapitre  aura  done  une  double  portee,  a la  lois 
theorique  et  clinique. 

L/i dee  de  rechercher  la  valeur  pronostique  de  la 
reaction  agglutinante  et  de  son  intensite  chez  les 
typhiques  nous  est  absolument  personnelle.  Des  le 
25  juillet  1896,  un  mois  apres  la  premiere  communi- 
cation de  Ad.  Widal  sur  le  sero-diagnostic,  ayant 
constate  des  degres  dans  1 intensite  de  la  leaction 
agglutinante  variable  avec  Tintensite  de  la  maladie, 
nous  ecrivions  1 ^ En  presence  de  ces  lesultats,  on 
doit  poser  la  question  du  sero-pvonostic  de  la  fievre 
thypho'ide,  et  penser  que,  par  un  analyse  minutieuse 
dessero-recations,  de  leurrapidite  etde  leur  intensite, 
on  pourra  peut-etre  arriver  a un  pionostic  expeii 

mental  des  maladies  » (1). 

Dans  la  these  de  Dime  (2)  (decembre  1896)  et  dans 
un  article  de  la  Presse  Medicale  (3)  (3o  janvier  1897) 
nous  exposions  la  meme  idee,basee  surun  plus  grand 
no  mb  re  de  faits,  et  etablissions  nettement,  entie 
autres  choses,  le  peu  de  duree  de  la  reaction  dans  les 
fievres  attenuees  et,  d’une  fagon  generale,  chez 
lenfant;  nous  exposions  surtout  la  necessite,  au  point 
de  vue  qui  nous  occupe,  de  voir  de  quelle  facon  s’eta- 
blit  la  propriete  agglutinante  au  debut  de  la  maladie. 

(1)  Soc.  de  Biol.  : 25  juillet  1896. 

(2)  Dime  : Th.  de  Lyon,  1896.  _ 

(3)  P.  Courmont  : Cent  cas  de  sero-diagnostic.  Presse  : le  ., 

3o  janvier  1897. 
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M.  Catrin,  reprenant  le  mot  et  1 idee  de  sero-pro- 
nostic  (i),  a ecrit,  d'apres  Tobservation  de  certains 
iaits,  que,  plus  tardive  et  moins  intense  etait  la 
reaction,  plus  le  pronostic  semblait  benin. 

Nous  verrons,  dans  le  courant  de  ce  chapitre, 
comment  il  faut  interpreter  ce  peu  d’intensite  et  la 
fugacite  de  la  reaction  dans  les  cas  tres  legers.  A 
propos  de  la  communication  deM.  Catrin,  M.  Widal 
laisait,  ave  raison,  de  grandes  reserves  sur  le  sero- 
pronostic.  « Jusqua  present,  disait-il,  le  sero-pro- 
nostic  est  loin  d’avoir  la  precision  du  sero-diagnostic 
et  jen  oserais  porter  lepronosticd’unefievretyphoide 
rien  qu’en  examinant  son  sang,  sans  avoir  vu  le 
malade,  comme  fen  porte  le  'sero-diagnostic.  » Les 
autres  auteurs  qui  se  sont  occupes  du  pouvoir  agglu- 
tinant  des  typhiques  ont  generalement  laisse  de  cote 
cette  question  de  pronostic  ou  ont  emis  des  donnees 
insignifiantes. 

MM.  Willies  et  Battle  (2) ont  constate  que  l’inten- 
site  de  la  reaction,  chez  les  personnes  ayant  eu  la  fievre 

typhoi’de,  est  en  rapport  surtout  avec  la  gravite  de  la 
maladie, 

Breuer  (3)  n’apu  trouver  de  rapport  entre  lagravite 
de  la  fievre  typho’ide  et  les  variations  de  la  sero- 
reaction. 

Au  Canada,  MM.  Jonhston  et  Taggart  (4)  n ont  pu 
etabln  de  1 elation  fixe  entre  1 intensite  de  la  reaction 

(1)  Catrin:  Soc.  med.  des  Hop.  16  octobre  1896. 

{2)  Willies  et  Battle  : Pres,  med.,  74  octobre  1896. 

(3)  Breuer  : Berliner  Klin.  Woc/i .,  no  48,  1896. 

(4)  Jonhston  et  Taggart  : Pres,  mod.,  17  decembre  1896. 
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et  de-la  maladie  ; cependant  les  cas  legers  leur  ont 
souvent  donne  une  reaction  tres  faible. 

Si  les  recherches  de  ces  auteurs  n’ont  pas  ete 
encourageantes  c'est  que  la  methode  etait  insuffi- 
sante.  II  fallait  proceder  a une  analyse  methodique 
cles  variations  du  pouvoir  agglutinant,  enl'observant 
da  debut  a la  fin  de  la  maladie,  et  jour  par  jour, 
autant  que  possible,  pour  pouvoir  etablir  des  conclu- 
sions precises;  il  fallait,  non  pas  se  contenter  de 
constater  hexistence  de  la  sero-reaction,  mais  me  su- 
rer l’intensite  du  pouvoir  agglutinant  aux  diffe  rentes 
periodes.  A cc  prix  seulement  on  pouvait  arriver  a 
connaitre  dans  ses  details  la  marche  de  ce  pouvoir 
agglutinant,  et  par  consequent,  sa  signification.  C’est 
a quoi  nous  pensons  etre  arrive,  dans  une  certaine 
mesure,  apres  des  recherches  longues  et  minutieuses 
qui  ont  dure  pres  d’un  an. 

Pendant  que  nous  poursuivions  ces  travaux, 
M.  Widal  a public  ( i ) les  resultats  obtenus  par  lui 
au  moyen  du  procede  de  mensuration  dont  il  est 
hauteur.  Nous  verrons  plus  loin  que  la  plupart  de 
ses  resultats  nous  semblent  pouvoir  s’interpreter 
com  me  lesnotres. 


Aussi  ce  que  nous  tenons  a bien  etablir  avant  tout, 
c’est  ce  que  nous  entendons  par  sero-pronostic . 

Nous  ne  pretendons  pas  que  l’examen  du  pouvoir 
agglutinant  suffise,  a lui  seul,  pour  etablir le  pronos- 

(i)  Widal:  Presse  A/e’rf.,  b mars  1897.  — Ann.  Inst.  Pasteur, 
2 5 mai  1897. 
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tic  de  la  fievre  typhcride,  mais  nous  pensons  que  g'cn 
est  un  element  important..  Nous  nc  pensons  pas  qu’un 
seul  examen  du  sang  du  malade,  a une  periode  quel- 
conque,  puisse  conduire  au  pronostic  de  1’afFection, 
pas  plus  qu’une  seule  temperature,  ou  r examen  d'un 
seul  symptome.  II  ne  faut  pas  demander  a une 
methode  plus  qu'on  ne  demande  aux  autres.  (Test  la 
marche , la  courbe  du  pouvoir  agglutinant  qui  don- 
nera  au  clinicien  des  renseignements  pronostiques 
presque  aussi  precieux  que  ceux  de  la  courbe  thermi- 
que, surtout  si  on  compare  ces  deux  courbes  entre 
elles.  II fall  ait  done  fair  e pour  le  pouvoir  agglutinant 
cc  que  Foil  a fait  pour  la  temperature  des  typhiques: 
etablir  la  courbe  normale  dans  les  formes  ordinaires, 
rechercher  les  variations,  les  anomalies  de  cette 
courbe  dans  les  formes  anormales  et  coinpliquees,  et 
taeher  d'arriver,  sinon  a des  regies  absolues,  du 
moins  a des  lois  comparables  a cedes  de  Wunderlich 
pour  la  courbe  thermique. 

Nous  voulons  etablir  ces  donnees  generales  et  voir 
ensuite  quelle  valeur  pronostique  on  doit  attacher, 
aux  points  suivants  : precocite  de  la  sero-reaction , 
maximum  atteint  par  le  pouvoir  agglutinant,  et 
surtout:  mode  d'elevation  et  d’abaissement,  e’est-a- 
dire  courbe  generale  de  ce  pouvoir  agglutinant . 

Nous  verrons  enfin  que  cette  derniere  prend 
toute  sa  valeur  par  comparaison  avec  la  courbe 
thermique. 

Pour  remplir  ce  programme,  nous  avons  les  re'suh 
tats  de  40  observations , dans  lesquelles  la  mensura- 
tion du  pouvoir  agglutinant  a ete  faite  le  plus  souvent 
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possible,  tous  les  deux  ou  trois  jours  dans  la  plupart 
des  cas. 

Nous  diviserons  cette  etude  de  la  fagon  suivante: 

i°)  Regies  generales  pour  etablir  la  courbe  du 
pouvoir  agglutinant; 

2°)  Etude  de  cette  courbe  dans  les  cas  de  fievre 
typho'ide  simple,  pour  etablir  la  courbe  normale. 

3°)  Etude  de  cette  courbe  dans  les  cas  benins 
anormaux. 

4°)  Etude  de  cette  courbe  dans  les  formes  graves, 
compliquees,  a rechutes  (Ghapitre  VI). 

5°)  Conclusions  generales  pour  le  sero-pronostic 
(Chapitre  VI). 


I.  — Regles  generales  pour  etablir  la  courbe 
DU  POUVOIR  AGGLUTINANT. 

Pour  etablir  cette  courbe  il  faut  mesurer  aussi 
exactement  que  possible  Tintensite  du  pouvoir  agglu- 
tinant a tous  les  stades  de  la  maladie.  L’ideal  serait 
de  faire  cette  recherche  tous  les  jours  ou  meme  deux 
fois  par  jour,  comme  pour  la  temperature,  afin  de  ne 
laisser  echapper  aucune  variation.  Cependant,  d'une 
facon  generate,  en  procedant  a ce  dosage  tous  les 
deux  ou  trois  jours,  on  peut  avoir  des  donnees  suffi- 
santes  dans  leur  ensemble. Le  point  leplus  important 
est  de  se  mettre  toujours  dans  des  conditions  absolu- 
ment  identiques  pour  mesurer  le  pouvoir  agglutinant, 
sous  peine  de  n’avoir  plus  des  resultats  comparables. 
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Technique.  — M.  Widal  a,  depuis  long-temps,  in- 
dique  le  procede  general  de  mensuration  du  pouvoir 
ao-o-lutinant  qui  consiste  a rechercher  combien  de 
fois  une  goutte  de  serum  ou  de  sang  du  malade 
ao-oiutine  de  trouttes  de  culture.  On  exprime  le 
resultat  en  disant  que  le  sang  ou  le  serum  agglutine 
a i pour  ioo,  par  exemple,  lorsqu’une  goutte  de 
sano-  ao-olutine  100  fois  son  volume  de  culture.  Pour 

oo 

arriver  ace  resultat  il  faut,  theoriquement,  melanger 
une  goutte  de  sang  du  malade  a des  doses  multiples 
et  graduellement  croissantes  de  cultures  pour  attein- 
dre  la  limite  du  pouvoir  agglutinant  de  cette  goutte 
de  sang.  Voici,  dans  ses  details,  le  procede  que  nous 
avons  personnellement  toujours  suivi,  depuis  plu- 
sieurs  mois,  et  que  nous  conseillons  ; il  est  a peu  pres 
identique  a celui  qu'employait  en  meme  temps 
M.  Widal  et  qu’il  a public  recemment. 

On  emploie  toujours  le  procede  rapide,  et  la  prise 
du  sang  an  bout  du  doigt  ; ce  sang  sera  dilue  une  ou 
plusieurs  fois  selon  l’intensite  connue  ou  presumee 
du  pouvoir  agglutinant  : si  on  ne  le  diluait  pas,  il 
faudrait  une  serie  de  gouttes  de  sang  a repartir  dans 
10,  5o,  ioo,  etc.,  gouttes  de  culture  et,  par  conse- 
quent,une  grande  quantite  de  sang  et  surtout  de  cul- 
ture. Pour  eviter  cet  inconvenient  voici  comment 
nous  procedons  ; prenons,  par  exemple,  un  cas  ou  le 
pouvoir  agglutinant  sera  probablement  entre  i pour 
5o  et  i pour  5oo. 

On  a a sa  disposition  une  serie  de  petits  tubes  en 
verre  et  des  pipettes  (a  partie  renflee  autant  que  pos- 
sible pour  augmenter  leur  capacite). 


Repartissons  la  culture  clans  les  tubes  aux  closes 
suivantes  : 5 gouttes,  io  gouttes  (2  tubes),  20,  3o, 
40  et  5o  gouttes.  La  repartition  est  faite  avec  la 
meme  pipette  qui  servira  a la  prise  du  sang,  pour  que 
les  gouttes  soient  de  meme  volume. 

Dans  un  des  tubes  de  10  gouttes,  laisser  tomber 
1 goutte  de  sang  (ce  tube  servira,  si  besoin  est,  a la 
constatation  de  la  sero-reactiontype),agiter  et  repren- 
dre  immediatement  (1)  avec  la  meme  pipette  (qu’on 
aura  rincee)  des  gouttes  qu’on  repartira  clans  les 
tubes  de  5,  10  etc.,  gouttes,  Notre  sang  avant  ainsi 
ete  dilue  au  dixieme  dans  le  premier  tube,  nous 
avons,dans  les  tubes  suivants,des  melanges  a 1 pour 
5o,  1 pour  100,  etc. 

On  peut  diluer  le  sang  dans  du  bouillon  sterile,  si 
on  craint  la  formation  immediate  des  amas  clans  le 
tube  1. 

En  pratique,  notre  procede  nous  a toujours  donne 
de  bons  resultats,  mais  il  faut  agir  rapidement. 

L’examen  des  tubes  doit  etre  fait  au  microscope  au 
bout  d’un  temps  qui  sera  toujoursle  meme,  sous  peine 
de  n’avoir  pas  des  resultats  comparables  d’un  examen 
a l1  autre ; le  temps  de  deux  heures  nous  semble  le 
meilleur  pour  reduire  au  minimum  les  causes 
d'erreur. 

II  ne  faut  jamais  se  fier  a l'examen  a l'oeil  nu  avec 
les  melanges  de  culture  et  de  sang,  surtout  dans  ces 
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proportions.  On  examine  au  microscope  successive- 
ment  tous  les  tubes  jusqu’a  ce  qu’on  ne  constate  plus 

(1)  Pour  ne  pas  laisser  aux  amas  le  temps  de  se  former. 
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d amas  et  que  tons  les  bacilles  soient  mobiles  et  on 
note  Ie  resultat.  Comme -parfois  plusieurs  tubes  pre- 
sentent  a la  fois  des  amas  et  des  bacilles  mobiles  en 
quantite  variable,  il  fautse  tracer  une  regie  fixe  pour 
la  notation  du  resultat.  Pour  nous,  nous  indiquons 
comme  resultat  le  chiffre  du  dernier  tube  ou  nous 
constatons  une  majorite  dramas  et  quelques  bacilles 
mobiles  seulement.  En  pratique,  nous  notons  a 
chaque  examen,  a part  ce  resultat,  le  tube  ou  il  n’y  a 
que  des  bacilles  mobiles  et  celui  oil  tons  les  bacilles 
sont  agglutines;  le  chiffre  intermediate  entre  ces 
deux  extremes  est  le  plus  exact.  Au  bout  de  quelque 
temps  de  pratique,  ce  manuel  operatoire  est  tres 
rapide;  on  ne  regarde  alors  pas  tous  les  tubes,  mais 
d’abord  ceux  ou  bon  pense  que  l’agglutination  est  faite 
et,  d apres  ce  premier  resultat,  on  voit  les  limites 
dans  lesquelles  il  faut  rechercher  ^agglutination. 
Une  mensuration  de  pouvoir  agglutinant  ne  prend 
pas  en  moyenne  plus  de  quelques  minutes,  lorsqu’on 
y est  habitue. 

Si  on  s adresse  a des  malades  dont  le  pouvoir 
agglutinant  est  tres  eleve,on  peut  faireune  premiere 
dilution  plus  etendue.  Si  le  typhique  est  examine 
pour  la  premiere  fois  on  peut  faire  un  essai  extem- 
porane  a i pour  5o,  i pour  200  et  1 pour  5oo,  par 
exemple,  examiner  les  tubes  au  bout  de  peu  de  temps 
et  se  baser  sur  ce  premier  resultat  pour  faire  une 
mensuration  plus  exacte.  Il  est  inutile  de  multiplier 
les  dilutions  et  de  chercher  une  exactitude  absolue 
par  Temploi  de  doses  variant  a peine  de  quelques 
gouttes;  en  pratique,  des  dilutions  a des  deeres 
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variant  de  i pour  20  a 1 pour  5o  entre  chaque  tube 
suffisent  largement,  les  ecarts  du  pouvoir  aggluti- 
nant  etant  assez  considerables,  et  les  differences 
notables  ayant  seules  de  Timportance 

Nous  avons  indique  la  necessite  de  se  placer  tou- 
jours  dans  des  conditions  rigoureusement  identiques. 
Ceci  est  vrai  surtout  pour  les  cultures. 

II  est  de  toute  importance,  pour  des  recherches  a 
comparer  entre  elles,  de  se  servir  de  cultures 
de  meme  ao-e  faites  avec  le  rnerne  bacille, 
dans  le  meme  bouillon.  La  question  du  bacille  est 
aussi  importante  ici  que  pour  le  sero-diagnostic  ; il 
faut  choisir  un  bacille  deja  eprouve  au  point  de  vue 
de  sa  qualite  et  de  ses  proprietes  agglutinantes  ; 
celui  dont  nous  nous  sommes  servis  a ete  le  meme 
pour  toutes  nos  recherches  (1), 

Le  bouillon  doit  aussi  etre  toujours  de  meme  for- 
mule,  une  plus  ou  moins  grande  quantite  de  pep- 
tone ou  de  sel  peut  modifier  le  degre  de  bagglutina- 
tion  ; il  vaut  mieux  se  servir  de  la  formule  que  nous 
avons  indiquee  (voir  chapitre  II,  p.  29). 

L age  des  cultures  ne  presente  pas  une  importance 
aussi  grande  ; cependant,  il  faut  eviter  (surtout  avec 
le  bouillon  de  viande)  d’employer  des  cultures  vieilles. 
Nous  avons  toujours  ensemence  nos  tubes  de  bouil- 
lon la  veille  de  leur  emploi  et  l'age  de  toutes  nos 
cultures  variait  ainsi  a peine  de  quelques  heures. 
Nous  repetons  que  ces  conditions,  qui  paraissent 

())  Pour  tous  les  autres  details  de  la  sero-reaction,  voir  le 
chapitre  If,  p.  29. 


trop  minutieuses,  sont  tres  simples  a realiser,  des 
qu'on  est  outille;  elles  etaient  indispensables,  au 
moins  pour  des  recherches  de  demonstration. 

II  est  a desiret*  qu'on  arrive  a faire  couramment, 
en  clinique,  la  mensuration  du  pouvoir  agglutinant  ; 
elle  est  aussi  facile,  pour  un  bacteriologiste,  qu'un 
dosage  d'uree  ou  d’albumine  pour  un  chimiste  et 
donne  des  resultats  aussi  utiles. 


II.  — Etu  DE  DE  LA  COURBE  DU  POUVOIR  AGGLUTI- 
NANT DANS  LES  CAS  DE  DOTHI  EN  ENTERI E SIMPLE. 

Nous  abordons  ici  la  partie  capitale  de  ce  cha- 
pitre.  En  toute  chose  il  faut  partir  de  la  normale. 
G'est  probablement  faute  d'avoir  etabli  la  courbe 
habituelle  du  pouvoir  agglutinant  dans  les  cas  de 
dothienenerie  simple,  evoluant  de  fagon  normale 
et  sans  complications,  que  les  auteurs  ne  sont  pas 
encore  arrives  a une  notion  plus  precise  du  sero-pro- 
nostic. 

D’apres  les  classiques,  il  faut  entendre  par  dothie- 
nenteries  simples  le  > cas  de  cette  affection  evoluant 
en  trois  semaines  environ,  avec  les  trois  stades  clas- 
siques et  reguliers  de  la  temperature,  sans  hyper- 
thermie  exageree,  sans  complications,  et  termines 
par  la  guerison.  Nous  exposons  done  ici  toutes  celles 
de  nos  observations  qui  presentent  ce  type  ; les  con- 
clusions se  degageront  d’elles-memesdes  faits  appor- 
tes  sans  aucun  choix,  et  tels  que  les  hasards  de  la 
clinique  nous  les  ont  presentes. 


Ges  observations  de  fievres  typho'ides  simples  sont 
au  nombre  de  i5  ; dies  onttoutes  evolueen  an  temps 
variant  de  16  a 26  jours,  le  plus  souvent  en  20,  21, 
23  jours. 


OBSERVATION  I (Personnelle) . 

(Service  de  M.  le  professeur  Bondet). 

DOTHIENENTERIE  BENIGNE  ('20  JOURS),  SANS  INCIDENT.  

EE  P.  AGGCUTINANT  s’eLEVE  RAPIDEMENT  (UN  PEU  AVANT  LA 
DEFERVESCENCE),  ET  REDESCEND  DE  MEME. 

V...,  23  ans,  employe,  sal  1 e St- Augustin,  n°  25.  1 5 mai 
/cVgj.  — Pas  d’antecedents  notables.  La  maladie  s’est 
annoncee,  le  3 mai,  par  de  la  lassitude  et  surtout  une  violente 
cephalee.  S’est  alite  le  5 mai,  depuis  ce  moment  : cephalee, 
epistaxis,  lassitude.  Diarrhee  jus  de  melon,  anorexie  ; peu 
de  coliques. 

A son  entree.  — Peu  d’abattement,  la  cephalee  a diminue. 
Abdomen  couvert  de  taches  rosees  ; peu  douloureux,  peu 
empate.  Pas  de  gargouillement.  Matite  splenique  moyenne. 
Langue  saburrhale,  humide.  Rien  aux  poumons,  pas  de 
bronchite.  Coeur  normal.  Urines  albumineuses. 

1 6 mai  (qL>  jour).  — Sero-diagnostic  posiiif.  P.  A.  : i p.  3o, 
20  mai  ( i q.c  jour).  — La  temperature  oscille  autour  de 
3q°.  Bon  etat  gened al. 

P.  A.  ascendant  : i p.  3oo. 

22  mai  (i6c  jour).  La  temperature  commence  a baisser. 

26'  mai.  — Apyrexie  qui  sera  definitive.  Le  pouvoir  ag- 
glutinant  est  tombe  cnmeme  temps  que  la  temperature.  Hier 
pouvoir  agglutinant  : 1 p.  100. 

27  mai  ( 1 5 0 jour  d’apyrexie).  — Convalescence  parfaite. 
I3.  A.  : 1 p.  5o  depuis  12  jours. 


Trace  I. 
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Obs.  I. 

Courbe  en  clocher  du  P.  A.  dans  une  doihienenterie  btnigne  (i). 


En  resume:  Fievre  typho’icle  benigne,  sans  inci- 
dent, ayant  evolue  en  20  jours.  Le  pouvoir  aggluti- 
nant  s'eleve  rapidement,  un  peu  avant  la  deferves- 
cence thermique,  a un  taux  assez  eleve  (i  p.  3oo), 


0)  Dans  tous  nos  tracts  des  courbes  agglutinante  et  thermique 
comparees,  la  courbe  inferieure  indique  la  marche  du  pouvoir 
agglut.nant.  Chaque  point  indique  une  mensuration  de  ce  pou- 
voir agglutinanf.  La  graduation  tracee  deoaqoo  indique  le  chitfre 
de  chaque  mensuration  qui  commande  la  hauteur  de  la  courbe 
On  voit  que  l’intervalle  entre  deux  degres  de  temperature  corres- 
pond a 100  de  pouvoir  agglutinant. 


puis  redescend  rapidement  avec  la  temperature.  II 
est,  le  2e  jour  de  Fapyrexie,  au  meme  taux  que  le  ge 
jour  de  la  fievre  (i  p.  5o) . 

Courbe  agglutinante  en  clocher  (favorable). 


OBSERVATION  II  (Resume) 

(Service  de  M.  Bouveret). 

DoTHIENENTERIE  BENIGNE  ( I 9 JOURS).  COURBE  EN  CLOCHER  DU 

PO  J VOIR  AGGLUTINANT  DONT  LE  MAXIMUM  ATTEINT  I.  P.  68o. 

G...,  Yvonne,  22  ans.  Salle  des  2CS  Femmes,  n°  46. 

1 5 mai  1897.  — La  maladie  a debute,  il  y a six  jours,  par 
une  cephalee  violente  qui  Pa  force  a s’aliter.  Fievre  intense  ; 
insomnie.  Anorexie.  Pas  de  diarrhee. 

A son  entree.  — Pas  de  symptomes  abdominaux,  sauf 
quelques  taches  rosees.  Pas  de  diarrhee.  Grosse  rate.  Rien 
aux  organes.  T.  : 39°  6.  — P.  A.  : 1 p.  100  (8e  jour). 

Le  1 1 6 jour,  la  tempera. ure  commence  a baisser.  Le  P.  A. 
est  monte  d 1 p.  q5o.  Excellent  etat  general. 

Le  17°  jour , la  temperature  oscille  autour  de  38°.  Tres 
bon  etat  general.  Le  P.  A.  est  monte  a 1 p.  680. 

Le  19 * jour.  — Apyrexie  definitive. 

Le  2 ic  jour.  — P.  A.  : 1 p.  100. 

Le  5e  et  le  170  jour  d'apirexie , le  P.  A.  est  toujours  a 1 p. 
1 00 

E11  resume  : Fievre  typho’ide  extremement  simple. 
Ascension  precoce  et  rapide  du  P.  A.  Maximum 
eleve.  Chute  rapide.  Courbe  en  clocher  du  pouvoir 
agglutinant. 


Trace  II 
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Courbe  en  clocher  du  P.  A.,  avec  maximum  cleve. 
Dothienenterie  benigne. 


OBSERVATION  III  (resumee) 

(Service  de  M.  Vinay.) 

FlEVRE  TYPHOIDE  NON  BAIGNEE,  BENIGNE.  PoUVOIR  AGGLUTINANT 

ELEVE  RAPIDEMENT,  ASCENDANT  ET  DESCENDANT  SUR  LE  TYPE  DE 
COURBE  EN  CLOCHER. 


Th...,  Joseph,  garcon  de  cafe,  18  ans.  Salle  St-Maurice, 
n°  1 8. 

1 6 mars  1897.  — Fas  d’antecedents  notables. 

Debut  de  la  maladie,  il  y a 8 jours,  par  de  la  cephalee,des 
douleurs  abdominales  ; a cesse  completement  son  travail,  il 
y a 3 jours. 

A son  entree.  — Pas  d’aspect  abattu,  bon  etat  psychiquc. 


II  accuse  de  la  cephalee  et  quelques  douleurs  abdominales  ; 
pas  d’epistaxis,  pas  de  diarrhee  ; constipation  opiniatre.  Ano- 
rexie.  Langue  blanche,  humide.  Abdomen  assez  souple;  leger 
gargouillement  dans  la  fosse  iliaque  droite.  Pasdetachesrosees. 
Matite  splenique  peu  etendue.  Rien  au  coeur.  Pas  de  bron- 
chite.  Pouls  : ioo.  T.  : qo°  3,  le  i«  soir.  P.  A.  : 1 p.  100. 

19  mars  (120  jour).  — Meme  e'tat  satisfaisant,  sauf  la 
constipation. 

La  temperature  baisse  regulierement.  Pas  de  bains  froids. 


Trace  III 


Type  de  courbe  en  clocher  du  P.  A.  avec  maximum  tres  eleve. 

Dothienenterie  tres  benigne. 

Le  P.  A.  est  monte  rapidement  a 1 p.  3oo. 

23  mars  (i6c  jour).  — La  temperature  a baisse,  oscille 
entre  38°  et  3q°.  Excellent  etat  general,  aucun  abatement. 
Selles  normales.  P.  A.  est  dejaa  1 p.  600. 
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2 7 mars.  — La  temperature  oscille  autour  de  38°  reguliere- 
ment.  Le  P.A.  monteen  sens  inverse  avec  regularite  : i p.  iooo. 

3 1 mars  O5*  jour).  — Quoique  le  malade  ait  encore 
38®,  tous  les  symptomes  morbides  ont  cede.  Le  P.  A.  est 
rapidement  descendu  a i p.  5oo. 

4 mai  (TS1  jour).  Le  malade  est  gueri.  La  temperature 
est  a 36°  8.  Le  P.  A.  stationne  a i p.  5oo. 

i i mai  (6e  jour  d’apyrexie  definitive).  — Convalescence 
sans  incident.  P.  A.  : i p.  200. 

20  mai  (8°  jour  d’apyrexie).  — P.  A.  : 1 p.  i5o. 

hn  resume  : Fievre  typhoi'de  tres  benigne.  P.  A. 
rapidement  ascendant  (atteint  1 p.  1000),  en  sens  in- 
verse de  la  temperature,  puis  rapidement  descen- 
dant. Courbe  ty pique  en  clocher  (formes  favorables), 
avec  maximum  eleve. 


OBSERVATION  IV  (Personnelle). 

(service  de  M.  le  professeur  Teissier.) 

DOTHIENENTERIE  BENIGNE,  MAIS  SEVERE  AU  DEBUT.  — P.A.  EN  PLA 
TEAU  PENDANT  LA  CONVALESCENCE. 


R...,  xMarie,  23  ans,  menagere.  Salle  des  4™  Femmes, 
^ - 20  janvier  1896.  — Bonne  same  habituelle. 

II  y a 25  jours  prend  brusquement  un  torticolis  qui  dure 
quelques  jours,  accompagne  de  troubles  generaux.  Elle  etait 
a peu  pres  remise  lorsqu’il  y a 10  jours  debutent  les  troubles 
suivants  dont  la  marche  fut  progressive:  lassitude,  courba- 
ture,  cephalee,  anorexie,  quelques  vomissements,  constipa- 
tion. Se  met  au  lit  il  y a 5 jours;  a ce  moment  cephalee  de 
pius  en  plus  intense  et  diarrhee. 

A son  entree.  - Facies  febrile.  Langue  couverte  d’un 
enduit  blanchatre.  Abdomen souple,  legerement  douloureux. 
Gargouillements  dans  la  fosse  iliaque  gauche.  Quelques 
laches  rosees.  Rate  tres  hypertrophiee.  Foie  non  douloureux. 
Pas  de  bronchite.  Rien  au  coeur. 
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Urines  : disque  notable  d’albumine. 

Pouls  : ioo.  T.  : 3g°5. 

Le  sero-diagnostic  est  a peine  positif.P.A.:  i p.  i o (qu  jour). 

Bains  froids  a 2.5°. 

2\  Janvier  (iq°  jour).  — La  temperature  est  toujours 
autour  de  39°5  et  cede  peu  a chaque  bain.  Le  P.A.  est  a plus 
de  i p.  ioo,  mais  n’est  pas  exactement  mesure.  L’etat  general 
est  bon,  mais  la  rnalade  est  agitee.  Bains  a 23°. 

28  Janvier  (i8e  jour).  — La  temperatuie  cede  assez  brus- 
quement;  Bappareil  febrile  diminue  tout  d’un  coup.  T.  : 38° 
le  matin,  38°2  le  soil'. 

3 1 \anvier  (3e  jour  d’apyrexie  depuis  le  28.  — Convales- 
cence parlaite.  P.  A.  : 1 p.  25o.  — T.  : 3j°3. 

3 fevrier.  — T.  : 3j°  P.  A.  : 1 p.  2 5o. 

7 fevrier.  — Apyrexie.  P.  A.  : 1 p.  2 5o. 

23  fevrier  jour  d’apyrexie).  — Aucun  incident  ; le 

P.A.  stationne  a 1 p.  25o. 

E11  resume  : Dothienenterie  d allure  severe 

pendant  16  jours,  puis  defervescence  brusque  et 
convalescence  sans  incident.  Duree  de  la  fievre  : 
18  jours.  Maximum  : 40°2.  LeP.  A.  s’est  eleve  assez 
tardivement,  il  est  a peine  a 1 p.  10  le  ioe  jour.  11  n'a 
pu  etre  exactement  mesure  les  jours  suivants,  mais 
s’est  eleve  au  moins  a 1 p.  100.  Pendant  25  jours  de 
la  convalescence,  il  stationne  a 1 p.  25o. 

Courbe  en  plateau  eleve  de  la  convalescence  (for- 
mes severes  au  debut). 

OBSERVATION  V (Personnels,  Resumee.) 

(Service  de  M.  le  professeur  Teissier) 
Dothienenterie  benigne.  P.  A.  atteint  i p.  3oo 

M...,  Jeanne,  19  ans,  brodeuse.  Entree  le  9 fevrier  1897, 
salle  des  _/e  Femmes,  n°  18 


Trace  IV 


Obs.  V 

Courbe  en  toit  du  P.  A.  Forme  simple. 

jfevi  iu  1897.  — II  v a dix  jours,  la  malade  commence 
a etre  fatiguee  : cephalee,  lassitude,  anorexie.  II  y a sept 
jours,  recrudescence  des  symptomes. 

Pasde  vomissements,  ni  de  diarrhee.  Pas  d’epistaxis. 

A son  entree  : T.  : 39°.  Pouls  : too,  normal. 

Langue  saburrale.  Abdomen  souple,  pas  de  douleurs,  un 

peu  de  gargouillement  dans  la  fosse  iliaque  droite.  Pas  de 
taches  rosees. 

Rate  notablement  hypertrophiee.  Foie  normal.  Caeur 
normal.  Rien  aux  poumons.  Pas  de  troubles  nerveux. 

Urines  : pas  d’albumine. 

1 . A.  est  deja  eleve  (9e  jour)  : 1 p.  i5o. 

Traitement.  Bains  froids  a 25°. 


io  fevrier  (ioc  jour).  — Quelques  taches  rosees. 

20  fevrier  (20°  jour).  — La  malade  est  apyretique. 

L’evolution  de  la  maladie  s’est  faite  tres  simplement.  Cinq 
jours  apres  l’entree,  la  temperature,  qui  se  maintenait  a 40°, 
est  progressivement  et  regulierement  descendue.  Les  autres 
symptomes  morbides  ont  disparu  de  meme.  L’etat  general  a 
o 11  jours  ete  bon. 

24  fevrier.  Apyrexie.  P.  A : 1 p.  3oo. 

En  resume  : Fievre  typho’ide  tres  benigne,  ayant 
evolue  en  20  jours. 

La  courbe  du  pouvoir  agglutinant,  comparee  a 
celle  de  la  temperature  (voir  le  trace  IV,  montre  un 
pouvoir  agglutinant  assez  eleve  (1  p.  i5o),  des  le 
9e  jour,  s’elevant  encore  au  moment  ou  la  deferves- 
cence s’accuse.  Le  maximum  de  1 p.  3oo,  que  nous 
avons  constate  le  4e  jour  de  Tapyrexie,  a peut-etre 
ete  precede  d’un  chiffre  plus  eleve  dans  Tintervalle 
des  deux  numerations.  Pendant  la  convalescence,  le 
P.  A.  reste  relativement  eleve. 


OBSERVATION  VI  (Resumee) 

(Service  de  M.  Drivon). 

DoTHIENENTERIE  SIMPLE  MAIS  UN  PEU  PROLONGEE  (27  jours). 

P.A.  MOYENNEMENT  ELEVE  : I p.  200. 

Br...,  Marie,  20  ans.  Salle  des  ires  femme,  n°  7.  Entree 
le  6 fevrier  1897,  avec  tous  les  signes  classiques  d’une 
dothienenterie  au  ioc  jour.  Assez  bon  etat  general,  mais  beau- 
coup  d’abattement.  Bains  froids. 

8 fevrier  (12°  jour).  — P.  A.  : 1 p.  10. 

10  fevrier  (14s  jour).  — Meme  etat  general. 

P.  A . : 1 p.  5o. 


i5  fevrier  (19°  jour).  — La  courbc  thermique  cst  station- 
naire  auiour  de  39°5. 

P.  A.  : 1 p.  200. 

2a  fevrier.  — Apvrexie  definitive. 

3 mars  (8e  jour  d’apyrexie).  — La  convalescence  s’effectue 
normalement,  sans  aucun  incident. 

P.  A.  : 1 p.  100. 

14  mars  (19°  jour  d’apyrexie)  — Guerison  complete. 

P.  A.  : 1 p.  60  environ. 

1 

En  resume , fievre  typho'ide  de  moyenne  intensite 
(27  jours).  Convalescence  simple.  Le  P.  A.  peu  eleve 
le  i2ejour(i  p.  10)  s’est  rapidement  eleve  le  ige  jour, 
en  pleine  periode  d'etat,  a 1.  p.  200,  pour  baisser 
rapidement  a la  convalescence. 

OBSERVATION  VII  (Personnelle). 

(Service  de  M.  le  professeur  Bondet). 

Fievre  typhoide  de  moyenne  intensite  (2  5 jours).  — Grises 

EPILEPTIFORMES.  — DEFERVESCENCE  RAPIDE.  — ASCENSION  DU 

P.  A.  A LA  DEFERVESCENCE  ET  PENDANT  LA  CONVALESCENCE. 

M...,  Francois,  3o  ans,  domestique,  entre  le  24  mai  1897, 
au  n°  38  de  la  salle  Saint-Augustin.  Bonne  sante  habituelle. 

Debut  de  la  maladie,  il  y a 8 jours:  cephalee,  lassitude, 
epistaxis,  vomissements  repetes.  Diarrhee.  Se  met  au  lit 
il  y a trois  jours. 

A son  entree , facies  pale,  abattu.  T.  : 39°5.  Pouls  : 120. 
Cephalee  intense.  Langue  saburrale,  humide.  Aucun  signe 
abdominal,  pas  d’empatement  ni  de  gargouillements.  Pas 
de  taches  rosees.  Matite  splenique  peu  etendue. 

Pas  de  bronchite. 

Pas  de  troubles  sensoriels,  pas  de  raideur  de  la  nuque, 
pas  de  contractures. 

Le sero- diagnostic positif  elimine  l’hypothese  de  meningite. 

P.  A.  : 1 p.  100.  Bains  froids  a 25°. 


26  mai  (ion  jour).  — Cephalee  intense  hier.  Ge  matin, une 
crise  epileptiforme.  coma  consecutif  de  1/2  heure  de 
duree.  Meme  etat  general  consecutif  avec  etat  somnolent. 

28wzaz’(i3®  jour).  — Delire  cette  nuit,  cephalee  intense 
avec  agitation. 

La  temperature  oscille  autour  de  40°  ; peu  d’abaissement 
par  les  bains. 

Le  pouvoir  agglutinant  est  a 1 p.  loodepuis  1c  jour  de 
Fentree. 

3o  mai  (\5°  jour).  — Meme  etat  general;  la  temperature 
reste  elevee;  le  P.  A.  est  stationnaire  a 1 p.  100. 


Trace  V. 


Obs.  VII 

P.  A.  a maximum  tardif  (convalescence). 

Forme  severe  au  debut. 

2 juin  ( 1 ql‘  jour).  — L’etat  general  est  meilleur;  la 
cephalee  diminue;  la  diarrheea  disparu. 


La  temperature  est  toujours  au-dessusde  3g°,  mais  le  P.  A. 
monte  (i  p.  1 5o). 

5 juin  (220  jour).  — Le  malade  n’a  pris  que  trois  bains 
hier;  la  temperature  cede  definitivement.  Depuis  2 jours,  le 
P.  A . est  a 1 p.  2 5o. 

8 juin  (25®  jour).  — La  courbe  thermique  baisse  progres- 
sive men  t.  Le  P.  A.  reste  eleve  : i p.  25o. 

12  juin . — Le  malade  est  apyretique  depuis  le  8.  Excellent 
etat  general;  appetit. 

Le  pouvoir  agglutinant  est  encore  monte  : 1 p.  35o 
aujourd’hui. 

1 5 juin  (ye  jour  d’apyrexie).  — La  temperature  oscille 
autour  de  3j0.  P.  A.  : 1 p.  3oo. 

E11  resume  : Fievre  typhoi’de  assez  severe  les  pre- 
miers jours;  puis  cfintensitemoyenne.  Dur. : 2 5 jours. 

LeP.  A.  assez  eleve  le  qe  jour  (1  p.  100)  reste  a ce 
ehiffre  durant  toute  la  periode  stationnaire,  puis 
s’eleve  rapidement  au  moment  011  la  defervescence 
s'annonce;  reste  a 1 p.  3oo  jusqu'au  jour  de  l'apy- 
rexie  complete  et  monte  ensuite  a 35o. 

On  voit  sur  le  trace  que  les  deux  courbes  thermique 
et  acrolutinante  marchent  exactement  en  sens  inverse. 

o o 

Pouvoir  agglutinant  tres  tenace,  courbe  eu  pla- 
teau de  la  convalescence , comme  cela  se  voit  dans 
les  formes  severes  au  debut  (voir  obs.  IV  . 

OBSERVATION  VIII  (Resumee) 

(Service  de  M.  Drivon). 

Dothienenterie  simple  (23  jours).  — Courbe  agglutinante 

ascendants  en  sens  inverse  de  la  temperature,  (courbe  en 

toii  ). 

D...  Claudius,  3o  ans.  Salle  St-Bruno,  n°  20. 

Entre  le  24  mars  1897,  avec  tous  les  signes  d’une  dothie- 


tienterie  tres  accuse'c  ; abattement.  temperature  elevee  : 40°. 
Bains  froids.  Ge  jour-la  (9°  jour)  P.  A.  : 1 p.  100. 

Le  i2c  jour,  la  temperature  ne  cede  pas,  reste  autour  de 
40°.  Le  P.  A.  reste  a 1 p.  100. 

Le  1 6°  jour,  la  temperature  et  le  P.  A.  commencent  a mar- 
cher en  sens  inverse.  T.  : 39°.  P.  A.  : 1 p.  i5o. 

Le  2 2e  jour,  la  temperature  continue  a baisser,  oscille  entre 
38°  et  39°.  Le  P.  A.  monte  d 1 p.  200. 

Le  24°  jour,  apyrexie  complete  qui  sera  definitive.  Bon 
etat  general.  Le  i3  mars  (j*  jour  d'apyrexie),  le  P.  A.  est 
redescendu  d 1 p.  100.  La  convalescence  est  normale. 


Trace  VI 
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Obs.  VIII 

Dothienenterie  simple. 
Courbe  en  toitdu  P.  A. 


— 1 37  — 

En  resume.  Fievre  typhoide  simple  quoique 
bruyante  au  debut,  de  24  jours  de  duree.  Les  courbes 
thermique  et  agglutinante  suivent  une  marche 
inverse.  Le  P.  A.,  assez  eleve  le  ge  jour  (1  p.  100), 
atteint  son  maximum  aumoment  dela  defervescence, 
puis  redescend  rapidement  ( Courbe  en  toil ). 

OBSERVATION  IX  (Resumee) 

(Service  de  M.  Drivon). 

FIEVRE  TYPHOIDE  LEGERE  (20  jours).  — POUVOIR  AGGLUTINANT 

RAPIDEMENT  ASCENDANT  ; MAXIMUM  AU  MOMENT  DE  LA  DEFER- 
VESCENCE. 

F...  Andre,  26  ans,  salle  St-Bruno  n°  39.  Entre  le  20  mars 
a l’hopital  avec  tous  les  signes  classiques  d’une  dothienen- 
terie  au  8 * jour.  La  temperature  est  elevee  (41  °5)  mais  l’etat 
general  est  bon.  Bains  froids.  — P.  A : 1 p.  5o. 

Le  1 ie  jour  la  temperature  a baisse  de  i°,  elle  oscille  autour 
de  39°.  Bon  etat  general.  — P.  A : 1 p.  100. 

Le  1 5e  jour  \a  temperature  baisse  brusquement  ce  matin 
a 3j°2. 

Le  P.  A.  est  monte  a 1 p.  2 5o. 

Le  20e  jour.  Le  malade  est  apyretique,  mais  la  temperature 
subit  encore  des  oscillations  de  i°  par  jour.  — LeP.A.est 
descendu  a 1 p.  1 5o . 

Le  6 avril  (5°  jour  d’apyrexie  definitive),  le  malade  va  tres 
bien,  mange,  demande  a se  lever.  Aucun  incident. 

Le  P.  A.  est  a 1 p.  100. 

En  resume  : fievre  typhoide  benigne  malgre  l’ele- 
vation  de  la  temperature  du  9e  au  1 1 e jour. 

Defervescence  progressive  pendant  que  la  courbe 
du  P.  A.  monte  en  sens  inverse  a 1 p.  25o.  Chute 
reguliere  du  P.  A.  ( Courbe  en  clocher). 


— 138 


Trace  VII 
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Dothienente'rie  leaere.  Courbe  da  P.  A.  en  clocher. 


OBSERVATION  X (Resumee). 

(Service  de  M.  le  professeur  Bondkt). 

DOTH  IENENTER  IE  MOYENNE.  P.  A.  PRECOCEMENT  EL  EVE.  — 

GUERISON 

U...,  Benoite,  32  ans,  salle  B.  Teissier,  n°  6. 

5 juin  1897.  — Pas  d’antecedents  notables.  Bonne  sante. 

Fistule  vesico-vaginale  a la  suite  d’accouchement.  Entree 
pour  ce  fait  a St-Martin,  le  19  avril.  11  y a une  quinzaine  de 
jours  commenca  a perdre  Pappetit,  se  mit  a tousser.  11  y a 
dix  jours  se  sentit  de  la  fievre  ; nuits  agitees  ; cauchemai  s; 
anorexie  ; pas  de  vomissements,  constipation  opiniatre. 


Cephalee  au  bout  de  quelques  jours  ; pas  d’epistaxis. 

A son  entree  : T.  : 3q°5.  Pauls  : 120. 

Anorexie ; langue  blanche,  humide.  Abdomen  un  peu 
tendu  ; non  douloureux;  pas  de  gargouillement  ,*  leger  em- 
patement  des  deux  fosses  iliaques.  Pas  de  taches  rosees.  Ma- 
tite  splenique  assez  etendue. 

Rieu  au  coeur.  Rales  de  bronchite  generalises. 

Le  pouvoir  agglutinant  est  eleve  : 1 p.  150(10°  jour). 

8 juin.  — Bon  etat  general  ; la  temperature  baisse;  n’a  pas 
pris  de  bains  hier.  Pouls  : i3a.  Tousse  encore,  memes 
signes  de  bronchite.  Meme  etat  de  la  langue  et  de  l’abdo- 
men  ; quelques  taches  rosees.  Grosse  rate. 

P.  A.  i p.  1 5o. 

10  juin.  — Depuis  deux  jours  quelques  symptomes  abdo- 
minaux  alarmants.  Rales  de  congestion  a la  base  gauche; 
nausees;  douleurs  abdominales.  P.  A.  : i p.  100  (i3''  jour). 
Va  mieux  ce  matin,  n’a  pris  que  deux  bains  hier.  Encore 
quelques  taches  rosees. 

1 3 juin.  — La  temperature  a dehnitivement  baisse  depuis 
deux  jours  et  oscille  actuellement  autour  de  38°;  plus  de  taches 
rosees;  plus  de  signes  de  peritonite. 

Le  matin,  la  malade  ressent  un  point  de  cote  sous  le  sein 
gauche.  L’examen  du  coeur  et  du  poumon  ne  revele  rien  de 
special.  Le  soir  meme  point  douloureux.  La  temperature 
monte  a 40°.  Anxiete.  Pouls  : rqo  (2  bains  cette  nuit).  Abdo- 
men legerement  douloureux,  mais  pas  tant  que  ces  derniers 
jours;  pas  de  taches  rosees;  pas  de  constipation;  pas  de  vomis- 
sements.  Rien  au  coeur,  ni  aux  poumons. 

14  juin.  — La  temperature  a baisse  cette  nuit,  trials  Petat 
general  reste  le  meme.  Etat  anxieux.  Pouls  144. 

Abd  men  non  douloureux  ; pas  de  vomissements  ni  de 
diarrhee. 

P.  A.  : 1 p.  200. 

17  juin.  — La  temperature  presente  toujours  de  grandes 
oscillations  ; douleur  abdominales ; vomissements.  Les  autres 


symptomes  de  la  dothienenterie  ont  disparu;  plus  decephalee; 
mais  on  craint  une  peritonite. 

Le  P.  A.  est  a i p . ioo  (22°  jour). 

20  juin  (25°  jour).  — Les  symptomes  pe'ritoneaux  ont  cesse 
bon  etat  general.  T.  autour  de  38°.  P.  A.  1 p.  100. 

21  juin.  — Apyrexie  qui  sera  definitive. 

30  juin.  — Convalescence  normale. 

En  resume  : Fievre  typho’ide  benigne  a pouvoir 
agglutinant  assez  eleve  au  ioe  jour,  a maximum  de 
1 p.  200.  Fin  de  la  maladie  troublee  par  une  ebauche 
de  peritonite. 

OBSERVATION  XI  (Resumee) 

(Service  de  M.  Bouveret.) 

Dothienenterie  simple  (25  jours).  — Pouvoir  agglutinant 
ELEVE  (1  P.  5oo)  d’eMBLEE.  — COURBE  AVEC  PLATEAU  ELEVE. 

9 j 

M . . . , Edouard,  18  ans.  Salle  Ste-Marguerie,  n°  8. 

27  mars  1897.  — Le  malade  presente  Pensemble  des  sym- 
ptomes classiques  d’une  dothienenterie  legere.  Pas  d’abatte- 
ment.  Taches  rosees.  Grosse  rate.  II  est  depuis  hiera  Phopi- 
tal ; sa  temperature  est  descendue  au-dessous  de  3q°;  saute 
des  bains.  La  maladie  est  au  gc  jour.  Le  P.  A.  est  tres  eleve 
pour  cette  periode  : 1 p.  5oo. 

3 1 mars  ( 1 3°  jour),  — La  temperature  s’est  legerement 
elevee,  atteint  40°  tous  les  soirs;  Petat  est  stationnaire,  mais 
plutot  satistaisant  au  point  de  vue  gene'ral.  P.  A.  1 : p.  5oo. 

5 avril  (i8e  jour).  — La  temperature  commence  a ceder 
definitivement  : 38°  5.  Bon  etat  general.  Le P.  A.  s' est  eleve 
d 1 p.  55o. 

Le  12  avril  (25®  jour).  — T.  : 3y°  5 ; le  malade  est  en  pleine 
convalescence.  Le  P.  A.  s’est  rapidement  abaisse:  1 p.  200. 

20  avril  (8°  jour  d’apyrexie).  — Convalescence  normale, 
sans  incident.  Le  P.  A.  s' est  abaisse  dip.  100 


En  resume:  Fievre  typho’ide  de  moyenne  intensite, 
de  25  jours  de  duree.  P.  A.  tres  eleve  (i  p.  5oo),  des 
le  9e  jour,  atteint  i p.  55o  au  moment  ou  s’accuse  la 
defervescence,  puis  descend  rapidement  (Courbe 
avec  plateau  eleve). 


Trace  VIII. 


Dothienenterie  simple. 

P.  A.  precocement  eleve. 

OBSERVATION  XII  (Resumee) 

(Service  de  M.  Colrat.) 

DOTHIENENTERIE  LEGERE  (l8  JOURS).  — P.  A.  A ELEVATION 

PRECOCE,  TENACE  (a  I P.  200). 

P. . . , Joseph,  4 ans.  Salle  Ste- Aline,  n°  27. 

Debut  de  la  maladie  le  6 <avril  (abattement,epistaxis). 


Le  i 3 avril  (70  jour).  — Abattement,  anorexie.  constipa- 
tion; langue  noire,  humide.  Abdomen  ballonne;  pas  de 
gargouillements  ni  de  taches  rosees.  T. : 3q°  5.  Pouls  : i3o. 
Rien  au  cceur,  ni  aux  poumons. 

Sevo-diagnostic positij  (fait  par  M.  Fayolle). 

Le  16  avril  (10''  jour).  — Meme  etat.  P.  A.  1 p.  200. 

Le  2 [ avril  (i5e  jour). — La  temperature  monte  rarement 
depuis  2 jours  au-dessus  de  38°.  P.  A.  : 1 p.  200. 

Le  27  avril  (19®  jour).  — Apyrexie.  Le  P.  A.  stationne  a 
1 p.  200. 

En  resume : Fievre  typhoide  benigne,  sans  inci- 
dent. P.  A.  precocement  eleve  (1  p.  200  des  le  ioe 
jour)  et  stationnaire  ensuite. 

OBSERVATION  XIII  -Personnellc) 

(Service  de  M.  le  professeur  Bondet.) 

DOTH1ENENTERIE  BENIGNE.  P.  A.,  CON  STAMM  ENT  PEU  ELEVE 

PENDANT  LA  PERIODE  D'ETAT,  s’eLEVE  A LA  CONVALESCENCE. 

R...,  Louis,  18  ans,  salle  St-Augustin,  N°  40. 

3i  mai  1807.  — Antecedents  personnels.  — A Page  dee  ans 
a ete  mis  dans  un  appareil  pour  un  mal  de  Pott,  dont  il  ne 
se  ressent  pas  actuellement  malgre  la  cyphose  dont  il  est 
porteur. 

Bonne  sante ; pas  de  bronchite  ; pas  de  rhumatismes. 

Il y a 1 2 jours  comment  a etre  fatigue,  courbature  ; cepha- 
lee  frontale. 

Depuis  8 jours  seulement  est  alite. 

Anorexie;  quelques  vomissements ; coliques;  diarrhee 
abondante.  Abattement ; cephalee  par  moment.  Epistaxis. 
Urine  peu  depuis  3 jours. 

A son  entree.  Abattement.  Paleur. 

Pouls  ; 120.  Temperature  : 3g°8. 

Langue  saburrhale,  humide.  Abdomen  en  bateau  ; ni  dou- 


loureux,  ni  empate.  Pas  de  taches  rosees.  Matitc  splenique 
moyenne. 

Rien  au  coear.  Rien  aux  poumons. 

Urines,  rares,  pas  d'albumine. 

Le  sero-diagnostic  posit  if  permet  seul  de  poser  un  dia- 
gnostic ferme  de  dothienenterie. 

P.  A.  : i p.  3o  (8e  joui). 

Bains  froids  a 25°.  i lache  rosee  le  soir. 

3 juin  (i  ie  jour).—  Diarrhee.  Taches  rosees:  meme  etat  ab- 
dominal. 

Temperature  oscille  autour  de  3q°  5.  — P.  A.  i p.  3o. 

5 juin.  — Bon  etat  general,  la  temperature  oscille  autour 
de  3p°.  Chaque  bain  amene  un  abaissement  de  pres  de  i°. 
Le  P.  A.  est  monte  d i p.  5o. 

8 juin  (ib°  jour).  — La  courbe  thermique  baisse  progres- 
sivement;  n’a  pris  qu’un  bain  depuis  3 jours.  Le  P.  A.  sta - 
tionne  d i p.  So. 

i3  juin.  — Apyrexie  complete  depuis  2 jours  ; bon  etat 
general  ; pas  de  constipation.  Appetit.  Rate  encore  grosse. 

20  juin  (9°  jour  d’apyrexie).  — Convalescence  normale.  Le 
Le  Z5.  A.  est  actuellement  a i p.  i5o. 

23  juin  ( 1 2°  jour  d’apyrexie).  — P.  A.  : i p.  8o. 

En  resume:  Fievre  typho’ide  tres  benigne  (ig 
jours).  — Le  P.  A.,  a i p.  3o  le  8e  jour,  ne  depasse 
pas  i p.  5o  pendant  toute  la  maladie,  mais  atteint 
i p.  i5o  le  9e  jour  d’apyrexie  pour  redescendre 
ensuite.  La  courbe  a done  ete  reguliere,  graduelle- 
ment  ascendante  et  descendante,  mais  le  maximum 
n’a  ete  atteint  que  pendant  la  convalescence.  Quoique 
retardee,  cette  ascension,  relativement  elevee,  pour 
lepeu  de  gravite  de  la  maladie  nous  a paru  d’un  bon 
pronostic.  II  n'y  a pas  eu  de  rechute. 


OBSERVATION  XIV  (Resumeej 

(Service  de  M.  Molliere). 


DOTHIENENTERIE  MOYENNE,  SANS  COMPLICATIONS. 

L...,  Marie,  29  ans,  salle  Ste-Marie,  n°  4.  — La  maladie  a 
presente  une  certaine  intensite  les  premiers  jours  (abattement, 
amaigrissement,  diarrhee  abondante;  T.  : 4o°5.  Pouls  : 1 3 2)  ; 
mais  tous  ces  symptomes  s’amenderent  assez  vite  ; la  courbe 
thermique  a baisse  progressivement  et  ne  depasse  pas  39°  a 
partir  du  1 7°  jour. 

Apyrexie  definitive  a partir  du  25°  jour. 

La  mensuration  du  P.  A.  n'a  pu  etre  faite  que  deux  fois  : 

1 5C  jour.  — P.  A.  : 1 p.  200.  T.  : 38°8,  39°4. 

25°  jour.  — P.  A.  : 1 p.  200.  T.  : 3j°2. 

En  resume  : dothienenterie  moyenne  (25  jours). 
P.  A.  assez  eleve  au  i5e  et  25e  jour. 


OBSERVATION  XV  (Resumee) 

(Service  de  M.  le  professeur  Renaut). 

DOTHIENENTERIE  BENIGNE  (l8  JOURS). 

F...  Henriette,  2D  ans,  salle  Montazet,  n°  8.  — Entree  le 
8 fevrier  1897.  Tous  les  signes  d’une  fievre  typhoide ; est 
malade  depuis  7 jours. 

23  fevrier.  La  maladie  a evolue  en  18  jours  d’une  facon 
tres  simple,  sans  aucune  complication. 

Pendant  8 jours,  la  temperature  est  restee  au-dessus  de  39°. 
puis  la  defervescence  s’est  accusee  depuis  le  i5c  jour  et  s’est 
faite  en  3 jours. 

Convalescence  sans  incident. 


La  mensuration  du  P.  A.  n’a  pu  malheureusement  etrc 
taite  que  trois  fois. 

7C  jour.  — P.  A.  : i p.  40.  T.  : 3q°8. 

90  jour.  — P.  A.  : 1 p.  5o.  T.  : 40°. 

i5e  jour.  — P.  A. : 1 p.  100.  T.  : 38°5. 

En  somme,  nous  retrouvons  ici  l'ascension  ordi- 
naire du  P.  A.  lors  de  la  defervescence ; mais  les 
mensurations  sont  trop  rares  et  trop  espacees  pour 
qu'on  puisse  en  tirer  d autre  conclusion. 

II  est  facile  maintenant,  d'apres  les  resultats  ainsi 
groupes,  d’etudier  la  marche  ordinaire  de  la  courbe 
agglutinante  au  cours  d’une  fievre  typho’ide  simple, 
d’intensite  moyenne.  Nous  la  comparerons,  dans  son 
ensemble,  a la  courbe  thermique.  Comme  pour  cette 
derniere  on  peut  lui  considerer  une  periode  ascen- 
dante  et  une  periode  de  descente ; la  periode  d’etat 
manque  le  plus  souvent. 

Nous  ne  tiendrons  pas  compte  des  observations 
XIV  et  XV  ou  la  mensuration  du  pouvoir  agglutinant 
ne  contredit  pas  les  autres  resultats,  mais  n’a  pas  ete 
faite  assez  souvent. 

Periode ascendante.  — Elle  occupe  toute  la  periode 
ascendante  de  la  temperature  et  la  plus  grande  partie 
de  la  periode  d’etat.  L’ascension  se  fait  avec  une 
rapidite  plus  ou  moins  grande,  selon  les  cas.  Sur  les 
1 3 cas  bien  observes,  le  pouvoir  agglutinant  atteint, 
vers  le  ioe  jour,  le  plus  souvent,  1 pour  5o  ou  un  pour 
100  et  meme  1 pour  i5o  (Obs.  V),  1 pour  200  (Obs.  XI), 
1 pour45ofObs.  II),  1 pour  5oo  (Obs.  XI);  rarement 
il  stationne  encore  a cette  periode  a 1 pour  20  ou  a 
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i pour  10  (3  cas  settlement  dont  un  seul  tres  benin). 
L’existence  d’une  forte  reaction  precoce  n’est  done 
pas  d’un  mauvais  pronostic. 

Fasti gium.  — Le  maximum  de  la  courbe  aggluti- 
nante  se  presente,  dans  nos  observations,  du  i5e  au 
20»‘  jour. 

Toutes  les  fois  que  nous  avons  repete  assez  sou- 
vent  nos  mensurations  vers  la  periode  de  deferves- 
cence, e’est  exactement  au  moment  ou  commence  a 
s’accuser  celle-ci,  quelquefois  un  jour  avant  ou  un 
jour  apres,  que  le  pouvoir  agglutinant  s'eleve  au 
maximum.  Ce  fait  est  tres  important ; le  fastigiumdu 
pouvoir  agglutinant  est  atteint  au  moment  ou  les 
symptomes  d’infection,  la  fievre  commencent  a ce* 
der  ; nous  sommes  done  en  presence  d’un  phenomene 
critique  de  la  plus  haute  valeur  ; l’ascension  de  la 
courbe  agglutinante  au  troisieme  septennaire  indi- 
quera,  en  general,  souvent  meme  avant  la  chute  ther- 
mique,  que  la  guerison  est  proche.  L’antagonisme 
entre  ces  deux  courbes,  Tune  ascendante,  lorsque 
l’autre,  la  courbe  d’infection,  descend,  est  pour  nous 
une  nouvelle  preuve  que  la  formation  par  l'orga- 
nisme  de  la  substance  agglutinante  a la  significa- 
tion d’une  reaction  de  defense.  La  constatation 
de  ce  phenomene  prendra  en  clinique  une  haute 
valeur  pronostique.  La  lecture  des  traces  de  nos 
observations  en  est  une  preuve  peremptoire. 

Quant  au  chiffre  absolu  du  maximum  constate,  il 
est  de  moindre  importance,  dans  certaines  limites  du 
moins. 

Dans  un  seul  cas  (benin),  il  ne  depasse  pas  i pour 


5o  pendant  la  periode  d’etat,  dans  deux,  il  atteint 
seulement  i pour  i5oet  i pour  200  dans  un  autre. 
Mais,  dans  la  majorite  des cas  (9  fois  sur  14)  il  atteint 
1 pour  25o  et  peut  aller  jusqu’a  1 pour  1000.  11  est  a 
remarquer  que  les  chiffres  les  plus  eleves  : 1 pour 
1000  (Obs.  Ill)  et  1 pour  65o  (Obs.  II)  ont  ete  atteints 
dans  2 des  cas  les  plus  benins  (1). 

Dans  un  seul  cas  (obs.  VII  forme  severe  au  debut), 
le  pouvoir  agglutinant,bien  que  s’etant  eleve  a 1 pour 
25o  le  1 8e  jour, est  montd  plus  haut  encore  pendant  la 
convalescence.  Dans  un  seul  cas  egalement  le  pou- 
voir agglutinani,  tres  eleve  1 pour  5oo  des  le  ioti 
jour  (obs.  XI,  forme  assez  severe),  s’est  a peine 
accru  (1  p.  55o)  au  moment  de  la  defervescence. 

Periode  de  descente.  — La  chute  du  pouvoir  agglu- 
t inant  se  fait  d'une  fagon  variable  ; en  general,  le 
chiffre  tombe  proportionnellement  d’autant  plus 
vite  que  le  fastigium  a ete  plus  eleve  et  plus  rapide- 
ment  atteint.  Dans  les  observations  II  et  III  (formes 
benignes),  le  pouvoir  agglutinant  tres  eleve  tombe 
rapidement,  en  quelques  jours,  a un  chiffre  5 ou  6 
fois  moins  eleve  ; il  en  est  de  meme  pour  l’observa- 
tion  XI  ou  le  pouvoir  agglutinant,  reste  vers  i pour 
5oodu  ioeau  i8ejour, descend  a 1 pour  200  en  6 jours, 
et  a 1 pour  100  apres  8 jours  d’apyrexie. 

Dans  d’autres  formes,  rares,  le  pouvoir  aggluti- 
nant persiste  a peu  pres  au  meme  taux  pendant  la 
defervescence  et  meme  la  convalescence  (obs.  IV, 

(1)  Dans  les  observations  de  M.  Widal  (Ann.  Inst.  Pasteur , 
25  mai  1897)  sur  les  3 cas  dont  le  pouvoir  agglutinant  atteint 
ou  depasse  5, 000,  deux  ont  presente  une  marche  oenigne. 
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forme  severe  an  debut)  ; dans  un  seul  cas,  nous 
l’avonsvu  s'elever  encore  pendant  l’apyrexie  (obs.  VII, 
forme  severe  au  debut) ; cette  tenacite  du  pou- 
voir  agglutinant  semblerait  done  s’observer  dans  les 
formes  relativement  severes  et  ou  le  maximum  a ete 
atteint  tardivement. 

En  tout  cas,  dans  la  majorite  des  formes  simples, 
de  moyenne  intensite,  le  pouvoir  agglutinant  ne  des- 
cend pas  au-dessous  de  i pour  5o  dans  le  premier 
mois  de  convalescence.  11  peut  demeurer  aussi  eleve, 
parfois  meme  davantage  pendant  la  convalescence 
que  pendant  la  periode  d’etat. 

D’apres  ces  donnees,  r allure  generate  de  la  courbe 
du  pouvoir  agglutinant  dans  les  formes  simples  est 
lasuivante : 

i°  Marche  regulierement  ascendante  d’abord, 
puisdescendanteseulementpendantla  defervescence, 
sans  retour  en  arriere,  sans  oscillations  ; 

20  Ascension  plus  ou  moins  rapide,  atteignant  en 
general  au  moins  i pour  5o  ou  i pour  ioo  vers  le  ioe 
jour. 

3°  Maximum  du  pouvoir  agglutinant  tres  variable ; 
pouvant  s’elever  a i pour  65o,  i pour  iooo,  dans  les 
formes  les  plus  benignes.  Ge  maximum  est  atteint 
dans  presque  tous  les  cas  au  moment  ou  finit  la  pe- 
riode d’etat  des  differents  symptomes  et  ou  s'ac- 
cuse  la  defervescence.  Les  courbes  thermique  et 
agglutinante  suivent  done  une  marche  inverse,  la 
seconde  s'elevant  au  moment  ou  la  premiere  va 


s'abaisscr,  pour  continuer  le  plus  sou  vent  son  ascen- 
sion lors  de  la  descente  thermique. 

Cette  elevation  critique  du  pouvoir  agglutinant 
peut  manquer  pendant  la  periode  d'etat,  mais  tres 
rarement  (i  cas  sur  15)  (i)  ; dans  ces-  formes  simples, 
on  la  laisse  facilement  echapper,si  on  ne  procede  pas 
a des  mensurations  repetees,  car  el  le  s'effectue,  le 
plus  souvent,  en  quelques  jours  settlement; 

4°  Descente  d'autant  plus  rapide  de  la  courbe 
agglutinante  qu  elle  s'est  elevee  plus  rapidement, 
plus  haut  et  d’une  faqon  plus  precoce.  Cette  descente 
se  fait  d'une  facon  a peu  pres  parallele  a celle  de  la 
courbe  thermique,  mais  s’arrete  avant  le  retour  a o, 
et  ne  descend  presque  jamais  au-dessous  de  i p.  5o 
pendant  le  ier  mois  de  convalescence; 

5°  La  forme  generate  de  la  courbe  agffiflu  tin  ante 

o o o 

est  done,  le  plus  souvent,  celle  d'un  toit,  d'un  dome 
ou  d'un  clocher , selon  la  hauteur  et  la  rapidite  d’as- 
cension.  La  courbe  en  clocher  semble  se  rencontrer 
dans  les  cas  les  plus  benins  (Obs.  I,  II  et  III).  La  for- 
me en  plateau  coincide,  d’ordinaire,  avec  les  formes 
plus  severes, du  moinsau  debut  (Obs.  IV,  VII  et  XI). 
Le  plateau  peut  alors,  soit  coincider  avec  la  periode 
d'etat  (Obs.  XI),  soit  avec  la  fin  de  la  periode  d’etat 
et  la  convalescence  (Obs.  IV  et  VII). 

(i)  Dans  ce  cas,  ^elevation  du  P.  A.  a ete  seulement  retarde 
et  s’est  accusee  pendant  la  convalescence  (Obs.  XIII). 
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111.  — Etude  de  la  courbe  du  pouvoir  aggluti- 

NANT  DANS  LES  FORMES  ANORMALEMENT  BENIGNES, 

FRUSTES,  ABORTIVES,  ETC. 

Nous  avons  cru  devoir  etudier  separement  ces 
formes  qui  sont,  en  somme,  anormales  au  point  de 
vue  clinique. 

OBSERVATION  XVI 

Fievre  typhoide  fruste.  — Pouvoir  agglutinant,  peu  eleve 

PENDANT  LA  PERIODE  D’ETAT,  MONTE  PENDANT  LA  CONVALES- 
CENCE I i). 

H...,  G.,  21  ans.  Bonne  same  huhituelle.  A bagede  leans, 
scarlatine  legere.  En  1 894,  cephalees  violentes,  rebelles,  dues 
a une  albuminurie  assez  abondante.  Pendant  deux  ans,  il  se 
soumet  a in  regime  lacie  absolu.  LAlbumine  disparate-  en 
1897.  Depuis  le  mois  de  mars,  ii  n'en  a plus  retrouve  dans 
ses  urines. 

A partir  du  16  mai  1897,  il  se  plaint  d’un  malaise  general, 
lassitude,  frissonnements  le  soir. 

Le  19  mai,  Continuation  de  tous  ces  symptomes,  inappe- 
tence complete. 

Il  continue  a vaquer  a ses  occupations,  lorsque  le  29  mai, 
se  sentant  toujours  fatigue,  il  prend  sa  temperature  et  trouve 
39°2.  On  attribue  cette  bevre  a un  peu  de  bronchite  decou- 
verte  a Pauscultation,  aucun  signe  de  dothienerterie. 

Le  matin  38°,  le  soir  de  39°  a 39°2. 

Le  3 juin,  sero-diagnostic  positif.  P.  A.  : 1 p.  5o. 

On  oblige  le  malade  a se  mettre  au  lit. 

Le  497/Z72,  le  professeur  Teissier  l’examine.  Toujours  peu 
de  signes  nets.  Gargouillement  a peine  perceptible  dans  la 

( 1 ) Observation  due  a l’obligeance  de  notre  collegu  j et  ami  Gibers. 
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fosse  iliaque  droitc  ; line  tache  rosee  tres  douteuse  ; langue 
saburrale,  seche.  Lavements  froids  et  naphtol. 

Le  12 'juin.  — Chute  de  la  temperature,  guerison.  La  sero- 
reaction  faite  le  11  juin  ne  s’est  pas  modihee;  el  le  reste  tres 
positive.  P.  A.  : i p.  5o. 

Commence  a se  lever  le  18  juin,  a manger  le  20.  Le2()  juin, 
nouvelle  sero-reaction.  P.  A.  : 1 p.  i5o. 

L'albumine  n'a  pas  reparu  pendant  touie  la  duree  de  la 
fievre.  Le  26  juin,  on  en  decouvre  un  peu  apres  le  repas  de 
midi.  Le  malade  se  remet  de  lui-meme  au  regime  lacte.  La 
temperature  est  de  3y°2. 

E11  resume  : Fievre  typhoide  fruste,  tres  benigne, 
a type  presque  ambulatoire,  dont  le  diagnostic  11  au- 
rait  pit  etre  affirme  sans  la  sero-reaction . Tempera- 
ture peu  elevee,  Duree  : 17  jours  environ.  Le  P,  A. 
stationne  a 1 p.  5o  pendant  toute  la  maladie,  puis 
atteint  1 p.  i5o  le  14*  jour  d’apyrexie. 


OBSERVATION  XVII  (Personnelle,  resumee) 

(Service  de  M.  le  professeur  TeissierI. 

Fievre  typhoide  abortive  (duree  i5  jours). 

C. . 20  ans,  mariee.  Entre  le  2 janvier.  Salle  des  qes 

Femmes. 

2 janvier  1897.  — Pas  d’antecedents  notables.  Depuis 
8 jours  : cephalee,  abattement,  anorexie,  un  peu  de  diarrhee. 

A son  entree  : Facies  febrile  mais  peu  abattu.  T.  : 40°. 
Pouls  : 100.  Langue  saburrale,  humide.  Abdomen  souple  ; 
gargouillements ; quelques  taches  rosees.  Grosse  rate.  Urines 
normales.  Rien  au  coeur.  Bronchite  le^ere. 

O 

Traitement  : Salicylate  de  soude  (3  gr.  par  jour). 

7 janvier.  — La  temperature,  qui  s’est  maintenue  ces 
jours -ci  entre  3q°  et  40°,  tombe  brusquement  a 38". 


8  janvier.  — T.  : 3 70  ce  matin.  La  malade  va  ti  cs  bien  ; 
tons  les  symptomes  ont  retrocede.  Excellent  etat  general. 

20  janvier. — La  convalescence  a ete  sans  incident. 

Pouvoir  agzlutinant  : 8°  jour,  Sero-diagnostic  positif.  — 
i6e  jour  d’apyrexie,  P A.  : 1 p.  20. 

E11  resume  : Fievre  typho'icle  abortive.  Sero-diag- 
nostic positif  le  8e  jour.  Pouvoir  agglutinant  deja 
tres  faible  le  1 6e  jour  de  la  convalescence. 

OBSERVATION  XVIII.  (Resumee  personnelle). 

FIEVRE  TYPHOIDE  ABORTIVE  (9  JOURS).  P.  A.  TRES  FAIBLE  (i  P.  io). 

B...,  age  de  40  ans.  Bonne  same  habituelle.  A eu,  a Tage  de 
3 ans,  une  longue  affection  febrile  appelee  « typhus  » par  les 
parents. 

8 juin  1897.  — Mai  a la  tete.  Nausees.  Dort  mal. 

9 juin.  — Aggravation  des  symptomes  generaux,  surtout 
de  la  cephalalgie. 

10  juin.  — Langue  chargee.  Douleurs  abdominales.  Cour- 
bature.  T.  le  soir  : 39°. 

1 1 juin.  — Cephalalgie.  Hebetude.  Douleurs  abdominales. 
Langue  de  perroquet.  38°8,  39"2. 

12  juin.  — Aspect  typhique.  Diarrhee.  Grosse  rate  Gar- 
gouillement  dans  la  fosse  iliaque.  Langue  typhique.  Cepha- 
lalgie. Hebetude.  38°8,  39°8. 

1 3 juin.  — Disparition  de  la  cephalalgie  er  des  douleurs 
abdominales.  T.  : 37°8,  38°6. 

14  juin.  — Excellent  etat  general.  37°4,  37°6. 

i(5  juin.  — Se'ro-diagnostic  positif.  P.  A.  : 1 p.  10. 

1 7 juin . — Apyrexie.  Langue  blanche.  Grosse  rate.  Pas  de 
diarrhee.  Excellent  etat  general. 

3o  juin.  — La  convalescence  a ete  longue. 

Eii  resume  : Fievre  typhoide  a debut  classique 


ayant  tournc  court  le  7e  jour.  Le  P.  A.,  cherche  seu- 
lemcnt  le  8e  jour,  est  a i p.  io. 


OBSERVATION  XIX  (Resumec). 

. (Service  de  M.  Bouveret). 

DOTHIENENTERIE  BENIGNE  A TEMPERATURES  ANOR MALES. 

M...,  Felix,  16  ans,  salle  Ste-Marguerite,  n°  7. 

Entre  a l’Hotel-Dieu  pour  des  symptomes  de  compression 
encephalique,  a la  suite  ci’une  chute  de  cheval,  presente,  vers 
le  14  avril,  en  meme  temps  qu’une  amelioration  de  son  etat 
cerebral,  un  etat  febrile  anormal  avec  de  la  diarrhee. 

Le  20  avril,  sa  courbe  de  temperature  a presente  des  oscil- 
lations entre  3~°  et  400 ; Tetat  tvphique  est  prononce;  pas  de 
cephalee  ; douleur  et  gargouillement  dans  la  fosse  iliaque 
droite  ; grosse  rate;  eruption  de  nombreuses  papules  res- 
semblant  adestaches  rosees;un  peu  de  catairhe  bronchique. 
Le  diagnostic  reste  hesitant  a cause  de  la  temperature. 

Le  2 1 , la  temperature  est  tombee  a 3j°2.  Le  sero-diagnostic 
est  negatif  ce  jour-la . 

Le  22,  la  temperature  tombe  au  dessous  de  37°;  l’eruption 
ressemble  bien  aux  taches  rosees  de  la  fievre  typhoide. 

Le  28,  la  temperature  etant  montee  les  jours  precedents, 
on  refait  le  sero-diagnostic  qui  est  positif  a 1 pour  10. 

Le  3o,  le  pouvoir  agglutinant,  mesure,  atteint  1 pour  5o. 
Le  malade  se  leve  malg  ela  defense,  sa  temperature  remonte. 

Voici  la  courbe  thermiquede  ce  malade  : 


Trace  IX. 


Dothienenterie  a temperatures  anormales. 

P.  A.  tardif  et  peu  eleve. 

Le  3 mai , le  pouvoir  agglutinant  est  a i pour  5o  ; la  tern 
perature  oscille  entre  38°3  et  36°8.  Le  malade  part,  bien  qu’on 
lui  affirme  qu'il  pent  rech uter. 

Malgre  Pensemble  des  symptomes,  i;ne  marcbe  aussi  anor- 
male  de  la  fievre  pouvait  faire  eloigner  le  diagnostic  de  dothie- 
nenterie jusqu’au  jour  de  la  sero-reaction  positive;  celle-ci  a 
ete  retardee,  il  est  vrai,  et  n’etait  pas  apparue  le  qd  jour  de  la 
maladie  Ce  fait  prouve  que  dans  les  formes  anormales,  il  faut 
re  peter  Pexamen  du  serum  avant  de  rejeter  le  diagnostic  de 
tie  vre  typho'ide  ; c'est  deja  beaucoup  que  la  certitude  don- 
nee  par  le  sero-diagnostic  fasse  prendre  les  precautions 


indispensables  pour  Phygiene  et  la  nourriture  de  la  conva- 
lescence et  eviter  ainsi  les  rechutes. 

En  resume  : Fievre  typhoide  tres  benigne  a tem- 
peratures anormales,  de  20  jours  environ  deduree.  Le 
pouyoir  agglutinant  est  tardif,  n'apparait  que  le 
i4ejour  et  ne  s’eleve  pas  ensuite  au-dessusde  1 p.  5o 
pendant  la  maladie. 


OBSERVATION  XX  (Resumee) 

(Service  de  M.  Drivon). 

Dothienenterie  benigne.  — Pouvoir  AGGLUTINANT  peu  eleve 

S...,  salle  St-Bruno,  n°  40.  Entre  le  21  decembre  1897,  au 
7e  jour  d'une  maladie  qui  a tous  les  symptomes  d’une  fievre 
typhoide  benigne.  Ce  jour- la,  le  sero-diagnostic  est  negatif. 

Le  9®  jour,  sero-diagnostic  positif.  P.  A.  : 1 p.  10. 

Le  ioe  jour,  meme  dtat,  meme  P.  A.  : 1 p.  10. 

Le  14®  jour,  la  temperature  oscille  autour  de  38°.  P.  A.  : 
1 p.  20. 

1 1 

Le  16®  jour,  apvrexie  definitive.  A 1 p.  to  la  sero-reaction 
est  douteuse. 

En  resume  : Fievre  typhoide  tres  benigne,  avec 
sero-reaction  retardee,  et  P.  A.  tresfaible  (maximum  : 
1 p.  20)  pendant  toute  la  periode  d’etat. 

A ces  5 observations  de  formes  attenuees,  nous 
aurions  a ajouter  les  obs.  XXXVI,  XXXVII  et 
XXXVIII  que  nous  exposons  plus  loin  a propos  des 
rechutes.  Ces  3 observations  concernent,  en  effet,  des 
fievres  benignes,  toutes  trois  a P.  A.  peu  eleve 
(sero-reaction  retardee  dans  2 cas)  et  toutes  trois 


suivies  de  rechutes.  Nous  les  etudierons  avec  les 
formes  a rechutes. 

D'apres  ces  huit  observations,  on  voit  que  dans 
les  formes  tres  attenuees,  souvent  avec  courbe 
atypique  de  la  temperature,  la  marche  du  pou- 
voir  agglutinant  revet  aussi  un  caractere  atypique, 
probablement  a cause  de  la  fugacite  extreme  des 
reactions  humorales. 

C’est  dans  ces  formes  qu’on  rencontre  souvent  une 
sero-reaction  retardee  (4  cas  sur  8.  Obs.  XIX,  XX, 
XXXVI  et  XXXVII). 

Le  pouvoir  agglutinant  ne  s’eleve  ordinairement 
pas  tres  haut ; mais  la  periode  d’ascension  est  peut- 
etre  assez  courteet  assez  fugace  pour  passer  inaper- 
gue,  surtout  avec  des  mensurations  espacees;  peut- 
etre  par  des  numerations  extremement  repetees 
arriverait-on  a deceler  Televation  critique  que  nous 
avons  vue  constante  dans  les  formes  moyennes. 

La  descente  s’effectue  souvent  tres  rapidement  et 
la  sero-reaction  tend  a disparaitre  des  les  premiers 
jours  de  la  convalescence.  Ces  faits  (Obs.  XVII, 
XVIII  et  XX)  contrblent  ceux  que  nous  avions  mis 
en  relief  depuis  un  an,  montrant  la  coincidence  des 
sero-reactions  faibles  avec  les  formes  attenuees. 

Actuellement,  void  quede  est  notre  maniere  de 
voir. 

Les  cas  de  fievre  typhoide,  anormalement  benins, 
plus  ou  moins  frustes , ou  avec  temperatures  anor- 
males  ou  peu  elevees,  semblent  s’accompagner  d’un 
pouvoir  agglutinant  souvent  retarde  (4  cas  sur  8, 
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ordinairement  peu  eleve,  ou  s’elevant  tardivement  a 
la  convalescence  (Obs.  XVI).  Nous  ferons  remarquer 
qu’il  y a toutes  les  transitions  entre  ces  cas  et  ies 
formes  simples  peu  graves  et  de  courte  duree.  Ainsi 
rObs.  XIII  (forme  simple)  est  a rapprocher  de  TObs. 
XVI  (forme  fruste,  tres  benigne).  Dans  les  deux  cas, 
le  P.  A.  n'a  pas  depasse  i p.  5o  pendant  toute  la 
periode  febrile,  puis  s'est  eleve  a i p.  i5o  apres 
8 jours  d'apyrexie.  II  va  sans  dire  que  les  categories  de 
faits  que  nous  avonsetablies  se  relient  pardes  formes 
intermediaires  ; nous  ne  les  avons  separees  que  pour 
la  commodite  de  lexposition. 

Au  point  de  vue  pronostique,  il  faut  done  savoir 
qu’un  pouvoir  agglutinant  faible  et  fugace,coincidant 
avec  une  forme  tres  benigne  ou  fruste,  est  la  regie. 
Les  sero-reactions  retardees  sont  frequentes  (4  cas 
sur  8). 

Le  pronostic  de  ces  formes  est  assombri  par  la 
frequence  desrechutes  (3  cas  sur  8)  et  ce  fait  montre 
qu  1111  pouvoir  agglutinant  retarde , faible , Jugace , 
tem  ng.i.vit  d' une  reaction  de  defense  tres  attenuee , 
11  est  pas  un  phenomene  favorable. 


CHAPITRE  VI 


Variations  dans  l intensite  du  pouvoir 
agglutinant  du  serum  dans  le  cours 
de  la  fievre  typhoide. — Sero  pronostic. 

(Suite) 


IV. — Etude  de  la  courbe  du  pouvoir  agglutinant 

DANS  LES  FORMES  GRAVES,  PROLONGEES,  COMPLI- 

QUEES. 

I 

Ce  chapitre  est  le  parallele  du  precedent ; il  doit 
nous  montrer  ce  que  devient  la  courbe  du  pouvoir 
agglutinant  dans  tousles  cas  ou  la  maladie  a revetu 
un  caractere  exception nel  de  gravite,  soit  par  Finten- 
site  de  Finfection,  soit  par  la  longueur  de  F evolution, 
soit  par  les  complications,  rechutes,  etc...  Apres 
1’ expose  de  Fensemble  des  faits  observes,  nous 
verrons  si  la  marche  du  pouvoir  agglutinant  est 
differente  de  celle  des  cas  simples  pris  comme 
normale,  et  quelles  regies  pronostiques  on  doit 
deduire  de  ces  faits. 
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Pour  la  clarte  de  Imposition,  et  pour  aller  du 
simple  au  compose,  nous  divisons  Tetude  des  20 
observations  qui  vo.:t  suivre  (de  XXI  a XL),  en  trois 
categories  : 

i°  Formes  prolongees,  gueries. 

2°  Formes  hypertoxiques  et  compliquees. 

3°  Formes  a rechutes. 

Void  d'abord  les  observations  concernant  des 
formes  graves,  mais  gueries  apres  une  forte  ascen- 
sion du  pouvoir  agglutinant. 

OBSERVATION  XXI  (Personnelle) 

(Service  de  M.  le  professeur  Teissier) 

DO  I'HIEN ENTER! E GRAVE,  TOXIQUE,  PROLONGEE  ; GUERISON  DES 

LESIONS  TYPHIQUES.  ASCENSION  CRITIQUE  TRES  ELEVE  DU  P.  A. 

MORT  PAR  PHTISIE  GALOPANTE. 

C...,  Jeanne,  17  ans, domestique,  salle  des4° sFcmmes,  n°i  5. 

Entree  le  3 1 Janvier  i8g~.  — Rien  de  remarquable  dans 
les  antecedents.  Reglee  il  y a 1 an. 

II y a 1 1 jours,  comment  a avoir  quelques  maux  de  tete 
et  un  peu  de  lassitude,  puis  ces  phenomenes  s’amenderent. 
Mais  ils  recommencent,  il  y a 8 jours,  anorexie  complete  et 
constipation. 

Elle  est  serieusement  malade  depuisq  jours,  alitee  depuis3. 

Diarrhee  depuis  ces  4 jours;  pas  de  coliques,  pas  de  vo- 
missements.  Tousse  un  peu. 

La  malade  buvait  de  Leau  de  puits,  pas  d'autre  malade 
dans  le  quartier. 

A son  entree  (8e  jour).  — Temperature  : 40°.  Pouls  : 100. 

Facies  rouge;  peu  d’abattement. 
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Langue  etalee,  humide,  blanche. 

Abdomen  legerement  ballonne,  presente  uneou  deux  taches 
rosees.  Pas  de  gargouillement,  ni  de  douleur  dans  la  fosse 
iliaque  droite. 

Rate  : matite  notable.  Foie  non  hypertrophie.  Goeur  nor- 
mal. Poumons  : bronchite  legere. 

U rines  : al  b amine . 

3 fevrier  (i2c  jour)  — La  malade  a delire  an  peu  ; obnu- 
bilation ; adynamie.  Temperature  : 40°.  — P.  A.  : 1 p.  80. 
Soubressauts  des  tendons.  Goeur  normal.  Plus  de  diarrhee 
spontanee. 

T o u x legere,  rien  aux  poumons. 

Taches  rosees  nombreuses. 

4 fevrier.  — Delire,  prostration.  Soubressauts. 

Rougeur  vive  de  la  face,  des  avant-bras. 

Meme  etat  general. 

b fevrier  ( i5c  jour).  — La  malade  va  un  peu  mieux, 
repond  aux  questions,  bn  peu  de  delire  cette  nuit. 

Langue  humide.  Pas  de  diarrhee  spontanee. 

Temperature  baisse  un  peu.  — P.  A.  : 1 p.  i5o. 

9 fevrier  (ije  jour).  — Etat  stationnaire;  malade  ires  abat-. 
tue. 

Langue  humide;  levres  fuligineuses. 

T.  : 39°8.  — P.  A.  : 1 p.  i5o. 

G'Xur  bon.  Pouls  petit,  regulier. 

Taches  rosees  tres  nombreuses,  apparues  hier  sur  le 
thorax. 

Un  peu  de  congestion  a la  base  droite. 

10  fevrier.  — Amelioration  brusque.  T.  : 37°8  ce  matin. 

La  malade  Test  plus  agitee,  reste  abattue,  est  tres  sourde'. 

Goeur  et  pouls  excellents.  Rien  aux  poumons.  Abdomen 

souple. 

1 1 fevrier.  — La  T°.  oscille  entre  38°  et  39°. 

Plus  de  cephalee;  constipation. 
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OBSERVATION  XXI. 

Dothienenterie  grave.  — Guerison  des  lesions  typhiques.  — Courbe  du  P. 

presente  a la  defervescence  l’ascension  critique  annoncant  la 


\j  fevrier  { 25°  jour).  — La  T.  est  remontec  pres  de  40°. 
— P.  A.  : 1 p.  ?oo. 

Un  peu  de  delire. 

19  fevrier,  — Quelques  vomissements.  Ventre  souple. 

Pouls  : 1 32.  la  temperature  stationne  a 40°. 

Une  petite  escharre,  qui  date  de  8 jours,  va  mieux. 

22  fevrie r (3oc  jour).  Pouls  : 140,  regulier,  assez  tendu. 

Diarrhee  intense,  langue  humide. 

La  malade  tousse.  Pas  de  rales  aux  poumons.  Rien  aux 
pharynx. 

Aspect  general  relativement  bon. 

La  malade  se  plaint  de  son  escharre  qui  a bon  aspect. 

24  fevrier  ( 32°  jour).  — Coeur  1 3 6 . Bruits  reguliers,  bien 
frappes. 

Legere  amelioration.  T.  atteint  cependant  encore  par- 
fois  40°.  — P.  A.  : 1 p.  35o. 

25  fevrier  (33c  jour).  — T.  : 39°.  — P.  A.  : 1 p.  400. 

27  fevrier  (35u  jour).  — T.  cscille  autour  de  3q0.  — 
P.  A.  : 1 p.  700. 

28  fevrier  (36e  jour).  — P.  A.  : 1 p.  1,000. 

2 mars  (38e  jour).  — P.  A.  : 1 p.  1,000.  La  temperature 
baisse,  est  au-dessous  de  39°. 

5 mars.  — T.  a baisse  progressivement  au-dessous  de  39° 
depuis  le  2 5 fevrier.  — P.  A.  : 1 p. 200  s’est  inver sement  et 
progressivement  el  eve. 

Depuis  le  ic,'mars  la  malade  n'a  pris  que  4 bains. 

Elle  est  actuellement  regulierement  au-dessous  de  39°. 

Depuis  plusieurs  jours  elle  vomit  tout  ce  qu’elle  prend. 
Langue  bonne.  Abdomen  normal.  Rate  a diminue. 

Pouls  : 120.  Coeur  : bruits  bien  frappes;  pas  de  souffle  ni 
d'arvthmie. 

Poumons  : quelques  rales  de  bronchite,  au  sommet  gau- 
che ; submatite  et  quelques  rales  humides. 

Malade  tres  emaciee.  L'escharre  va  bien. 

8 mars  (44°  jour).  T.  au-dessus  de  38°.  — P.  A.  : 1 p.  800. 


La  malade  a encore  des  debacles  diarrheiques.  Kile  vomit 
absolument  tout. 

Delire  depuis  5 ou  6 jours  (delire  d’inanition). 

10  mars  (46°  jour).  — La  temperature  est  remontee  a 39°; 
cependant  la  tie v re  typho'ide  parait  terminee,  l’escharre  va 
bien;  mais  il  y a un  foyer  d’induration  et  de  rales  fins  au 
sommst  gauche  la  malade  tousse  et  vomit  tous  les  liquides. 

Le  delire  d'inanition  continue. 

P.  A.  : 1 p.  800. 

1 5 mars  (5ie)our).  — Meme  etat.  Affaiblissement  pro- 
gressif.  Temperature  : 37°9. — I . A.  : 1 p.  5oo. 

18  mars.  — Morf  dans  Padynamie  et  le  collapsus. 

20  mars.  — Autopsie.  P.  A.  : 1 p.  200  (sang  du  coeur). 

Poumon  gauche  : grosse  masse  tuberculeuse,  jaune  au 
sommet,  deja  creusee  de  petites  cavernules. 

Rien  dans  le  reste  du  poumon. 

Rien  aux  sereuses. 

Coeur  normal. 

Foie  friable,  parait  gros.  Rate  petite,  Gros  reins  blancs. 

Intestins  : traces  cPulcerations  en  assez  grand  nombre  sur 
Pintestin  grele,  jusqu’a  25  centimetres  en  dega  du  coecum. 

Ces  ulcerations,  cicatrisees,  occupent  les  plaques  de  Peyer  ; 
sont  noiratres. 

En  resume  : Fievve  typho'ide  hypertoxique  pro. 
on  gee  (45  jours),  conipliquee  de  phtisie  galopante. 
\Mort.  Lesions  intestinales  cicatrisees. 

Pouvoir  a g glut  inant  ^ peu  eleve  pendant  la  premiere 
periode,  subit  une  ascension  serieuse  au  moment  de 
la  recrudescence  du  24°  jour,  puis  s’elevetres  rapide- 
ment  a des  chiffres  tres  forts  (1  p.  400  le  33e  jour, 

1 p.  iooole36e  et  1 p.  1200  le  4 1 e) . C'est  pendant  cette 
periode  ascensionnelle  que  la  Hevre  et  les  autres 
symptomes  commencent  a ceder ; le  P.  A.  redescend 
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alors  rapidement  pendant  la  convalescence  de  la 
dothienenterie,.  mais  le  developpement  des  lesions 
tuberculeuses  em porte  la  malade  guerie  de  ses  lesions 
typhiques. 

Toute  cette  observation  est  extremement  interes- 
sante  a de  multiples  points  de  vue. 

Celui  que  nous  tenons  surtout  a mettre  en  relief, 
c'est  Tascension  tres  elevee  du  P.  A.  annongant  la 
guerison  et  prenant  toute  la  signification  d’u'n  pheno- 
mene  favorable  surtout  du  moment  oil  son  elevation 
coincide  avec  le  debut  d’abaissement  de  la  courbe 
thermique  ; il  y a bien  la  un  phenomene  critique,  une 
reaction  de  defense  et  de  triomphe  definitif  de  Tor- 
ganisme.  La  malade,  en  effet,  n'est  pas  morte  des 
lesions  de  sa  fievre  typhoide,  mais  de  ses  lesions 
tuberculeuses. 


OBSERVATION  XXII  (Resume?). 

(Service  de  M.  Coi.rat.) 

Dothienenterie  grvve,  hvperthermie,  delire,  duree  : 3 2. fours. 

CONVALESCENCE  PROLONGEE.  SeRO-REACTION  TARDIVE,  ET 

ASCENSION  TARDIVE  DU  P.  A. 

PI.  . .,  Joseph,  1 3 ans,  patissier.  Salle  Ste-Aline,  n°  2. 
Debut  de  la  maladie  vers  le  ier  avril  1897.  le  3 avril, 
la  faiblesse  et  Pabattement  sont  tres  marques  ; frissons,  ano- 
rexie,  coliques.  Ce  jour-la,  a son  entree,  signes  generaux 
d’infection  grave  ; p?u  de  signes  abdominaux,  pas  de  douleur, 
de  gargouillcment  ni  de  taches  rosees.  Pas  d'hyperti ophie 
splenique.  Rien  au  cceur,  ni  aux  poumons. 

6 avril  (8e  jour  environ).  — Meme  etat  grave.  La  tempe- 


rature  oscille  autour  de  40°.  Delire.  Apparition  de  quelques 
taches  rose'es. 

Sero-diagnostic  negatif  ( fait  par  M.  Fayolle). 

9 avril  (i  ie  jour).  — Meme  etat. 

Sero-diagnostic  negatif  (fait  par  M.  Fayolle). 

12  avril  (14°  jour).  — Meme  etat,  meme  temperature. 

Se ro-d iagnosti c fa ib lenient  positif . 

P.  A.  : 1 p.  10. 

16  avril  (180  jour).  — Le  malade  a.  saute  quelques  bains, 
toujours  temperature  elevee. 

P.  A.  : 1 p.  25o. 

21  avril  (23°  jour).  — La  temperature  commence  a ceder. 
Ne  prend  plus  que  deux  bains  par  jour. 

P.  A.  : 1 p.  3oo. 

2 7 avril  (3oe  jour).  — Le  malade  va  bien  mieux,  mais  la 
temperature  n’est  pas  encore  normale;  38°  le  soir. 

P.  A.  est  descendu  a 1 p.  200. 

5 mai.  — Apyrexie  definitive  depuis  5 jours. 

P.  A.  : 1 p . 100. 

En  resume  : Fievre  typhoide  grave,  hyperther- 
mique  et  prolongee.  Sero-diagnostic  negatif  jusqu’au 
i4e  jour. 

Le  P.  A.  ne  commence  a s’elever  que  vers  le 
18e  jour,  mais,  alors,  monte  brusquement  a 1 p.  25o 
(i6e  jour),  puis  a 1 p.  3oo(23e  jour),  annonqant  la  con- 
valescence qui  s’accuse  peu  apres  par  la  chute  de  la 
temperature. 

Done  : i°  periode  oil  le  P.  A.  est  absent,  ou  peu 
eleve;  16  jours  de  fievre  grave;  20  periode  avec 
ascension  brusque  et  elevee  du  P.  A.  : periode  de 
guerison  ( Courbe  en  cl  ocher,  mais  tardive). 


OBSERVATION  XXIII  (Resumee) 

(Service  de  M.  le  professeur  Renaut.) 


Dothienenterif.  grave,  toxique,  prolongee. 

PoUVOIR  AGGLUTINANT  ELEVE.  — GuERISON. 

P.-M...,  Louise,  23  ans.  N°  12,  3C  Femmes. 

20  mars  1807.  — Pas  d’antecedents  notables.  Same 
delicate. 

11  y a & jours  el  le  ressent  brusquemenx  des  frissons,  de  la 
cephalee;  elle  s’alite  le  lendemain. 

A son  entree  : Etat  general  grave,  pas  de  delire.  T.  40°. 
Soubressauts  des  tendons.  Langue  chargee.  Rien  au  pharynx. 
Anorexie.  Pas  de  vomissements.  Pas  de  gargouillements 
dans  la  fosse  iliaque.  — Pas  de  diarrhee.  — Un  peu  de 
meteorismeabdominab  Plusieurs  taches  rosees.  Hypertrophie 
splenique  notable.  Cceur  regulier,  rapide.  Pouls  128,  dicrote. 
Rien  aux  poumons.  Albuminurie  notable. 

24  mars.  — Meme  etat.  Nombreuses  taches  rosees.  Pouls  : 
144.  Tendance  au  rythme  foetal. 

27  mars.  — Meme  etat.  Pouls  : 160.  Albuminurie persiste. 
Dix  selles  par  jour. 

La  temperature,  qui  s’etait  jusquhci  maintenue  autour  de 
40°,  oscille  autour  de  39°.  Teint  pale. 

4 avril.  — Plus  de  diarrhee.  Pouls  : 1 60.  Albuminurie. 

6 avril. — P.A.:  1 p.  400 (25®  jour).  Defervescence s’accuse. 
8 avril.  — Pouls  : i3o.  L'albuminurie  diminue. 

Depuis  2 jours  la  malade  ne  prend  plus  de  bains. 

20  avril.  — Convalescence  definitive.  Apyrexie  depuis  le 
16  avril  Plus  d’albuminurie. 

P.  A.  : 1 p.  1 5 o . 

29  avril  (i3e  jour  d’apyrexie).  — P.  A.  : 1 p.  5o. 

En  resume'.  Dothienenterie  grave,  toxique,  hyper- 
pyretique  au  debut,  ayant  duree  35  jours,  mais,  en 


somme,  parfaitement  guerie  sans  complications. 

La  courbe  totale  du  P.  A.  ne  peut  etre  dressee,  la 
mensuration  n'ayant  ete  faite  que  trois  fois.  Mais 
nous  voyons  le  P.  A.,  Ires  eleve  au  moment  ou  s’accu- 
sent  les  premiers  symptomes  de  defervescence 
(i  p.  400),  baisser  ensuite  rapidement  pendant  la 
convalescence. 

Fievre  grave,  P.  A.  eleve , guerison. 

Dans  les  trois  observations  qui  precedent  nous 
voyons  des  formes  tres  graves  finir  par  guerir,  et  la 
periode  d’amelioration  definitive  coincider  avec  une 
elevation  marquee  du  P.  A.,  laquelle  garde  ainsi  sa 
signification  favorable. 

Ces  formes  se  rapprochent  des  formes  simples  ou 
Fascension  en  clocher  a seulement  ete  plus  precoce. 

Voici  maintenant  descas  acourbeawlutinantetres 

O O 

irreguliere,  coi’ncidant  avec  des  formes  graves,  pro- 
longees,  compliquees,  etc.. 

OBSERVATION  XXIV  (Personnelle) 

DoTHIENF.NTERIE  l’ROLONGEE.  — CoURBE  OSCILLANTE  P.  A. 

» 

(Service  de  M.  le  professeur  Teissier.) 

Ch ...,  Francoise,  28  ans,  domesiique.  Salic  des  qcs  Femmes, 
n°  1 3. 

2 j fevrier  i8qj.  — Rien  ddnteressant  dans  les  antecedents. 
Reglee  a seize  ans  toujours  regulierement.  Cette  jeune  File 
eta i t placee  comme  domestique  dans  une  t'amille  composee 
de  5 personne  ; il  y a trois  mois  Tune  d’entre  elles  prit  la  he- 
vre  typhoide,  qui  en  atteignit  ensuite  successivement  deux 
autres.  Actuellement  deux  sont  en  convalescence,  une  est 
encore  malade. 


Quand  la  malade  entra  a leur  service, il  y a un  mois,  on  ne 
la  laissait  pas  aller  aupres  des  malades,  mais,  i 1 y a i 5 jours, 
el  1 e les  soigna  concuremment  avec  la  garde-malade.  Com  me 
boisson  eau  du  Rhone. 

II  y a hu  it  jours , le  samedi  20  fevrier,  assez  brusquement, 
eut  de  violentsmaux  de  tetelesoir;  pas  de  perte  de  sommeil; 
pas  d’epistaxis,  mais  perte  des  forces  et  anorexie.  Cet  etat  se 
prolonge  quelques  jours,  puis,  le  26  fevrier , au  soir,  la 
malade  s’alite.  Le  matin,  ses  forces  etant  revenues,  ell e 
se  leve  et  vient  a pied  a l’hopital. 

Actuellement  . T.  : 40°  4.  Pouls  : 120.  Abattement.  Cepha- 
lee. 


Track  XI 
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Obs.  XXIV 

Dothienenterie  prolongee.  — Courbe  oscillante  du  P.  A. 
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Langue  saburrale,  mais  humide.  Ventre  souple.  Grosse 
rate.  Diarrhee.  Eruption  abondante  de  taches  rosees  sur  le 
ventre  et  sur  la  poitrine. 

Urines:  pas  d’albumine.Rien  au  coeur.Rien  aux  poumons. 

Traitement  : 3 grammes  de  salicylate  de  soude. 

P.  A.  : i p.  5 o. 

i mars.  — Ventre  peu  ballonne.  Nombreuses  taches 
rosees. 

Sensation  de  vertige  et  durete  de  Louie. 

Temperature  oscille  autour  de  40°.  — P.  A.  : 1 p.  100. 

3 mars  (i3c  jour).  — Etat  stationnaire.  Le  P.  A.  est  monte 
a 1 p.  3oo. 

7 mars  (i7e  jour).  — La  temperature  reste  elevee,  autour 
de  3q°5.  L’etat  general  n’est  pas  mauvais,  cependant  la 
malade  est  ires  abattue  ; l’etat  est  plutot  stationnaire. 

Hier  le  P.  A.  est  descendu  dip.  i5o. 

10  mars  (20°  jour).  — Meme  etat.  La  temperature  baisse 
legerement.  Le  P.  A.  est  remonte  a 1 p.  25o. 

14  mars  (24®  jour).  — L’etat  general  est  meilleur  ; la  lan- 
gue se  depouille  ; Labattement  est  moins  grand.  La  tempe- 
rature oscille  autour  de  38°.  — P.  A.  de  nouveau  1 p.  3oo. 

23  mars  (33e  jour).  — La  defervescence  ne  s’est  pas  faite 
franchement.  La  temperature,  au-dessous  de  37°  pendant  2 
jours,  est  remontee  progressivement  et  a atteint  3p°9  hier 
soir.  La  malade  va  mieux,  mais  est  toujours  abattue 

P.  A.  : 1 p.  3oo. 

26  mars  (36°  jour).  — Apyrexie  qui  sera  definitive.  Assez 
bon  etat  general  ; cependant  la  malade  a eu  quelques  vomis- 
sements  ces  derniers  jours.  Abdomen  souple,  indolore.  Rien 
au  coeur,  ni  aux  poumons. 

P.  A.  : 1 p.  200. 

19  avril.  — Convalescence  un  peu  trainante  ; a eudes 
furoncles  et  un  abces  intra-buccal. 

P.  A.:  1 p.  80  (24e  jour  d’apyrexie). 
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En  resume  : Dothienenterie  longue  (36  jours)  tor- 
pide,  sans  reaction  organique  bien  prononcee. 
Courbe  oscillante  du  P.  A.  Au  17°  jour  le  P.  A.  est 
descendu  de  moitie,  la  temperature  restant  elevee. 
Nous  ne  constatons  le  retour  a ce  chiffre  que  le  25e 
jour  ; puis  le  P.  A.  stationne  jusqu’au  32e  jour  pour 
redescendre  ensuite  rapidement  a la  convalescence. 

OBSERVATION  XXV  (Resumee). 

(Service  de  M.  Moluiere.) 

Cette  observation  ce  rapporte  a une  nourrice atteinte  d’une 
dothienenterie  tres  grave,  prolongee,  torpide,  ataxo-adyna- 
mique  de  36  jours  de  duree.  Le  P.  A.,  assez  eleve  le  1 ic  jour 
(t  p.  200),  a ete  recherche  les  i3e,  210  et  3ofl  jours  ; il  a tou- 
jours  ete  de  1 p.  200.  Le  pouvoir  agglutinant  est  done  reste 
moyennement  eleve , mais  stationnaire  toute  la  maladie. 

OBSERVATION  XXVI  (Resumee) 

(Service  de  K.  Bouveret). 

Dothienenterie  grave  et  prolongee  (32  jours).  Pouvoir 

AGGLUTINANT  TRES  FAIBLE. 

P...,  Louis,  n®  1 5,  Salle  Ste-Marguerite.  Le  malade 
entre  au  i8e  jour  de  sa  maladie  (5  mai  1897)  avec  tous  les 
signes  classiques  de  ia  dothienente'rie.  Abattement.  T.  : 4o°8. 
Etat  assez  serieux. 

Le  19  * jour.  — P.  A.  : 1 /».  3o. 

Le  24°  jour.  — La  temperature  oscille  autour  de  39°. 
Meme  etat.  P.  A.  : 1 p.  3o. 

Le  27*  jour.  — La  temperature  baisse,  oscille  autour  de 
38°.  Etat  general  meilleur.  P.  A.  : 1 p.  5o. 
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Lc  33°  jour,  — Le  malade  est  apyretique  depuis  hier 
P.  A.  est  ascendant  : i p.  80.  Le  malade  quitte  Fhopital  an 
bout  de  8 jours  de  convalescence. 

Ln  resume  : Dothienentcrie  prolongee,  grave. 
Pouvoir  agglutinant  tres  bas  le  i9ejour,  ne  s’eleve 
qu'a  partir  de  la  diminution  reelle  de  la  fievre 
(27 e jour)  et  atteint  seulement  1 p.  80  le  2 e jour 
d apyrexie. 

OBSERVATION  XXVII  (Personnels 

(Service  de  M.  le  orofesseur  Bondet). 

LotHIENENTERIE  SEVERE,  PROLONGEE.  — CoURBE  BASSE  ET 
OSCILLANTE  DU  POUVOIR  AGGLUTINANT. 

R.  . Marie,  22  ans,  domestique.  Salle  B.  Teissier,  n°  2. 

2 1 mai  1897.  — 

Excellente  sante.  P.  s de  maladie  anterieure,  pas  de  dothie- 
nenterie. 

Placee  comme  domestique,  avait  beaucoup  a faire,  se 
fatigua  le  i5  mai,  jour  de  ses  regies. 

Le  16  mai,  sentit  une  cephalee  en  cercle,  le  lendemain  fut 
obligee  de  sdiliter.  Asthenie,  redoublement  de  la  cephalee 
qui  envahit  toute  la  tete;  en  meme  temps,  anorexie;  plusieurs 
vomissements  ; pas  de  phenomenes  intestinaux,  ni  constipa 
tion,  ni  diarrhee;  pas  d’epistaxis.  Actuellement , ne  se  plaint 
que  de  cephalee;  a Fair  de  souffrir,  n’est  pas  abattue. 

On  ne  trouve  rien  a Fabdomen  qui  est  un  peu  deprime  en 
bateau. 

Langue  tres  saburrhale  avec  desquamation  partielle 
polycyclique. 

Pas  de  taches  rosees , ni  d’hypertrophie  splenique. 

Cneur  normal.  Pouls  : 120,  regulier,  plein. 


Trace  XII 


Obs.  XXVII 

Dothienenterie  prolongee,  avec  recrudescence.  Gourbe  basse  et 

oscillante  du  P.  A. 


Poumons. — Pas  de  point  de  cote,  ne  tousse  pas.  A droite  : 
submatite  a la  base  avec  respiration  un  peu  soufflante.  Rien 
aux  sommets. 

Pupilles  egales,  pas  de  troubles  visuels. 

Temperature  oscille  autour  de  40°. 

Pouvoir  agglutinant  : 1 p.  3o. 

22  mai  (jc  jour).  — Meme  etat,  un  peu  d’abattement.  2 ou 
3 taches  rosees.  P.  A.  : 1 p.  3o. 

25  mai  (ioe  jour).  — La  temperature  baisse  beaucoup 
(i°5  ou  20)  apres  chaque  bain.  — P.  A.  : 1 p.  40.  — L’abat- 
tement  est  plus  marque;  la  malade  se  plaint  de  son  estomac : 


douleur  a la  pression,  uu  creux  epigastrique.  Delirc  la  nuit. 
La  langue,  qui  eta i t blanche,  avec  des  cercles  de  desquamation 
a fond  rouge,  est  maintenant  uniformement  sale,  bien  qu'on 
voie  toujours  les  cercles  desquames. 

3 i mai  (i6c  jour).  — La  malade  va  bien  mieux,  n'est  plus 
abaitue,  commence  a sauter  des  bains.  P.  A.  : i p.  5o. 

Meme  etat  de  l’abdomen  et  de  la  langue. 

8 juin.  — Depuis  4 jours,  n’a  plus  pris  de  bains;  va  mieux, 
a repris  appdtit.  Abdomen  souple,  non  douloureux.  Matite 
splenique,  masquee  par  la  sonorite  stomacale. 

Hier,  la  temperature  est  montee  a 38°q. 

Le  pouvoir  agglutinant  oscille,  depuis  le3o  mai,  entre  1 /3o 
et  i/5o.  Par  ce  fait,  et  malgre  iabaissement  thermique,  nous 
portons  un  pronostic  reserve. 

14  juin  (3  o'-  jour).  — La  temperature,  qui  eta  it  au-dessous 
de  38°,  le  1 o juin,  est  remontee  a pres  de  39°  le  1 1 et  le  1 2 juin. 
La  malade  va  moins  bien;  la  langue  est  tres  chargee;  deux 
taches  rosees  douteuses,  pas  de  douleurs  ni  degargouillement 
aodominal  ; la  rate  est  toujours  grosse ; appetitmodere'.  Lan- 
gue toujours  chargee  avec  boursoufflement  epithelial  et 
desquamation  en  plaques.  Pas  de  diarrheenide  constipation. 

T.  : 39°2  hier  soir.  Pouvoir  agglutinant  legerement  plus 
fort  : 1 p.  80. 

1 7 juin  (33e  jour).  — La  temperature  est  montee,  avant  hier, 
a pres  de  40°,  hier  a 3q°4  ; est  a 38°  ce  matin. 

L’etat  general  n’est  pas  mauvais,  mais  la  langue  est  tou- 
jours chargee.  Pas  de  diarrhee,  ni  de  constipation.  Hyper- 
trophie  splenique. 

P.  A.  : r p.  40. 

20  juin  (36°  jour).  — La  temperature  continue  a osciller 
autour  de  38°. 

P.  A.  : t p.  40. 

23  jtiin( 3q°  jour).  — Meme  etat  de  la  temperature  et  de  la 
maladie. 

P.  A.  : 1 p.  20. 

2b  juin  (41°  jour).  — Lu  temperature  est,  depuis  hier,  au- 


dessous  de  38°.  L’etat  general  est  le  meme.  La  langue  est 
dlanche,  chargee.  La  malade  a faim,  mais  n’a  pas  d’entrain. 

P.  A.  : 

En  resume  : Maladie  severe  au  debut,  tres  longue 
(41  jours)  et  tres  torpide.  Convalescence  prolongee. 
Recrudescence  au  27e  jour. 

Le  pouvoir  agglutinant  a oscille , du  debut  a la  fin, 
de  1 p.  20  a 1 p.  5o,  restant  constamment  tres  bas, 
atteignant  peniblement  1 p.  80  le  3oe  jour.  Au  2be 
jour,  en  raison  de  ces  oscillations,  nous  anions  porte 
un  pronostic  de  favorable,  malgre  1 abaissement  de 
la  temperature  et  l’ amelioration  generate;  le  len- 
demain  la  maladie  subissait  sa  recrudescence. 

Forme  grave  et  prolongee ; courbe  agglutinante , 
basse  et  os ci 1 1 ante. 

On  voit  la  difference  evidentc  entre  ces  courbes 
basses  et  oscillantes  des  formes  prolongees  et  les 
courbes  en  clocher  des  formes  benignes. 


OBSERVATION  XXVIII  (Resumee). 

(Service  de  A1 . le  professeur  Renaut). 

DOTHIENENTERIE  TRES  GRAVE  PROLONGEE,  COMPLICATIONS  HEMOR- 
RHAGIQUES,  PURPURA,  PHLEBITE,  DELIRE.  POUVOIR  AGGLU- 

TINANT BAS  ET  OSCULANT. 

B...,  Marie,  27  ans,  nrt  12,  salle  des  3es  Femmes. 

Entree  le  25  avril  1897.  Debut  de  la  maladie  six  jours 
avant  par  des  frissons  et  des  maux  de  tete  ; est  alitee  depuis  ce 
jour. 

A son  entree  : Abattement,  peu  de  cephalee. 

Anorexic  ; pas  dc  vomissemenis.  Constipation.  Levrcs  fu- 


ligineuses,  langue  humide,  saburrale.  Abdomen  un  peu  bal- 
lonne;  pas  de  gargouillements.  Quelques  laches  rosees; 
grosse  rale. 

Rien  aux  organes.  Albuminurie. 

T.  : 39°5.  Pouls  ioo. 

28  avril  (9°  jour).  — T.  : 39°3.  — P.  A.  : 1 p.  3o. 

3o  avril  (1 1°  jour).  — T.  : 39°.  — P.  A.  : 1 p.  5o. 

5 mai  (160  jour).  — T.  : autour  de  39°. 

Depuis  trois  jours  : Delire,  idees  de  persecution. 

Le  P.  A.  est  tres  faible  ; est  redescendu  a 1 p.  3o. 

1 1 mai  (220  jour).  — Meme  etat  grave.  Delire.  Taches 
rosees.  T.  : autour  de  3o\  P.  A.  : 1 pi  80. 

1 5 mai  (26°  jour).  — Purpura  aux  membres  inferieurs. 

Albuminurie.  T.  : pres  de  40°.  P.  A.  : 1 p.  i5o.  Mais  cettc 
legere  augmentation  est  encore  bien  laible  pour  le  2 6U  jour; 
la  temperature  s’eleve;  le  pronostic  n’est  pas  ameliore. 

20  mai  (3ic  jour).  — Purpura.  Tachcardie.  Tendance  aux 
syncopes.  Delire.  T.  : 3q°5.  — P.  A.  : 1 p.  2 00. 

26  mai  (37°  jour).  — Depuis  cinq  jours  nedemedu  membre 
inferieur  gauche.  Delire.  Tachycardie.  T.  : 38°5  P.  A.  : 1 p. 

1 00. 

3o  mai  (qie  jour).  — La  malade  va  mieux.  II  n'y  a plus 
d’embryocardie,  plus  d’albumine.  P.  A.  : 1 p.  5o. 

1 or  juin  (q3e  jour). — Pouls  rapide.  Les  selles  out  diminue. 
La  temperature  oscille  autour  de  38°.  Desquamation  plan- 
taire  et  palmaire  rappelant  celle  de  la  scarlatine.  La  phleg- 
matia  de  la  jambe  gauche  diminue.  Urines  abondantes. 

En  somme,  a ce  moment  crise  favorable;  la  phase  aigue 
de  la  dothieenterie  est  passee  ; mais  la  malade  con.inuera  a 
avoir  de  la  tievre,  a delirer,  a presenter  des  complications 
purpuriques  et  autres. 

Du  ier  juin  au  i3  juin.  meme  etat  general,  sauf  rameliora- 
tion  des  symptomes  infectieux  directs. 

Pendant  ce  temps,  le  P.  A.  oscillera  entre  1 p.boet  1 p.  100 
(voir  le  trace). 
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En  resume  : Fievre  typhoide  tres  grave,  tres  pro- 
longee,  hypertoxique,  avec  hemorrhagies. 

Le  poavoir  agglutinant  tres  faible  et  oscillant  pen- 
dant les  vingt  premiers  jours,  les  plus  graves,  monte 
peniblement  a i p.  200,  le  3ie  jour,  pour  redes- 
cendre  ensuite  et  osciller  autour  de  1 p.  5o. 

Cette  ascension  du  P.  A.  annoncait  cependant  une 
reaction  relativement  favorable  puisque  les  symp- 
tbmes  s’amenderent  quelques  jours  apres. 


OBSERVATION  XXIX  (Resumee) 

(Service  de  M.  Bard.) 

/ 

Dothienenterie  tres  grave,  tres  prolongee.  — Pouvoir 

AGGLUTINANT  TARDIF  ET  TRES  PEU  ELEVE. 

t 

P...,  Marie,  3 2 ans.  — La  maladie  debute  le  itr  mai.  Diarrhee 
depuis  le  6 mai.  L’etat  general  s’aggrave  au  bout  de  i5  jours 
de  maladie.  Le  diagnostic  est  tres  hesitant  a ce  moment. 

Le  26  mai  (26°  jour)  nous  pratiquons  le  sero-diagnostic. 
A.  1 p.  10  la  reaction  est  faible,  douteuse  ; il  y a,  dans  les 
preparations,  un  certain  nombre  d’amas,  mais  beaucoup  de 
bacilles  mobiles. 

Le  28  mai.  — Taches  rosees  douteuses ; on  trouve  des 
signes  de  lesion  du  somrnet  droit ; M.  Bardhesite  entre  tievre 
typhoide  et  granulie. 

Le  3 1 mai.  — Escharre. 

Le  \juin.  — Taches  rosees  rares,  mais  bien  nettes. 

La  temperature,  qui  a oscille  autour  de  40°,  pendant  long- 
temps,  commence  a baisser  lentement. 

Le  28  juin.  — La  temperature  oscille  encore  autour  de  38°. 

Deuxieme  mensuration  du  pouvoir  agglutinant. 

A j p.  10. — Tres  nombreux  petits  amas,  et  quelques  gros ; 
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mais  tous  sont  dechiquetes,  formes  de  bacilles  peu  sernfs. 
quelques  rares  bacilles  mobiles. 

A i p.  5o.  — Encore  nombreux  amas,groset  petits.  Bacil- 
les mobiles.  A i p.  100.  = Encore  qnelques  amas,  mais 
beaucoup  de  bacilles  mobiles.  A i p.  200.  — Tous  bacilles 
mobiles. 

En  somme  P.  A.  : 1 p.  5o. 

En  resume  : Dothienenterie  tres  grave , tres  pro- 
Ion gee  (environ  2 mois  de  duree),  avec  escharres.  Pre- 
miere phase  avec  symptomes  douteux.  Tachesrosees 
tardives. 

Pouvoir agglutinant tres tardif  ( 1)  (a peine  1 p.  lole 
25e  jour)  et  tres  peu  accuse  (1  p.  5ole  58e  jour);  les  amas 
ont,  d'ailleurs,  dans  ce  cas,  une  allure  speciale  ; les 
bacilles  sont  peu  agglutines,  et  quelques-uns  res- 
tent  mobiles. 

OBSERVATION  XXX  (Resumee) 

(Due  a I’obligeance  de  M.  Bret). 

Dothienenterie  tres  infectieuse  ; hemorrhagies  multiples 

AVEC  HYPOTHERMIE.  POUVOIR  AGGLUTINANT  TRES  FAIBLE. 

X....,  35  ans.  — La  maladie  debute,  le  i3  juin  environ,  par 
quelques  malaises. 

Le  17  juin.  — T.  : 40°.  Diarrhee.  Albuminuric.  Somnolence. 
Abattement.  Abdomen  un  peu  douloureux  a la  pression. 
Aucune  localisation. 

Le  soir  du  meme  jour.  — T.  : 3j°3.  Selles  noires  et  tres 
abondantes.  Etat  sub-comateux. 

18  juin.  — Meme  etat.  T.  : 36°  7 ; selles  noires  et  abon- 
dantes. Epistaxis  abondantes. 

(1)  Nous  venons  d’apprendre  que  cette  maladea  eu  une  rechutc, 
(Voir  plus  loin,  p.  1 98). 
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\g  juin.  — Apyrexie.  Meme  etat  sub-comateux  a vec  delire. 
Epistaxis.  Albuminurie.  Abdomen  douloureux ; pas  de  taches 
rosees.  Aucune  localisation. 

20  juin.  — Constipation  qui  remplace  les  selles  noires. 
T.  : le  matin  3y°  8,  le  soir  38°  8. 

21  juin.  — T.  : 39°.  Cephalee.  Toujours  constipation,  etat 
sub-comateux  ; pas  de  localisation. 

En  presence  de  cet  etat  bizarre  on  nous  demande  un  sera- 
diagnostic  qui  est  positif,  mais  le  P.  A.  est  faible  ; a 1 p.  20 
on  voit  de  nombreux  amas  et  quelques  bacilles  mobiles.  A 
1 p.  5o,  bacilles  mobiles.  P.  A.  : 1 p.  20  (faible). 

Du  21  au  24  juin  la  temperature  oscille  autour  de  39°, 
L’etat  general  reste  le  meme;  sub-coma  ; constipation.  Mort 
le  24  juin. 

Cette  observation  est  extremement  interessante  a 
divers^oints  de  vue,  et  d’abord  au  point  de  vue  cli- 
nique,  par  cet  etat  sub-comateux  a la  suite  d’he- 
morrhagies  intestinales  abondantes. 

Le  diagnostic  de  dothienenterie  fut  envisage  par 
M.  Bret,  apres  un  examen  soigneux  de  la  malade,  et 
surtout  des  selles.  Mais  plusieurs  signes  de  certitude 
manquaient,  et  une  observation  moins  approfondic 
pouvait  laisser  passer  inaperque  rhemorrhagie  in- 
testihale  et  faire  repousser  le  diagnostic  de  dothie- 
nenterie a cause  de  rirregularite  des  temperatures. 

Le  sero-diagnostic  fut  d’un  grand  secours.  Le  sero- 
pronostic  vint  confirmer  aussi  les  donnees  de  la  clini- 
que.  La  coexistence  d’un  pouvoir  agglutinant  aussi 
faible  au  gG  jour  d’une  dothienenterie  grave  nous  lit 
porter  un  pronostic  tres  defavorable,  et  la  malade 
mou rut  3 jours  apres. 
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OBSERVATION  XXXI  (Personnels) 

(Service  de  M.  le  professeur  Teissier). 

Dothienenterie  tres  grave,  a forme  adynamique.  — Perfo- 
ration INTF.STINALE.  MORT.  — P.  A.  DESCENDANT  PENDANT 

LA  PERIODE  DES  SyMPTOMES  INFECTIEUX. 

C...,  Marie,  55  ans,  salle  des  4,,s  Femmes,  n*  42. 

3 1 janvier  1897.  — F y a i5  jours,  refroidissement,  fris- 
sons, cephalee  assez  forte.  A eu,  plusieurs  jours  de  suite, 
40°  et  un  fort  abattement.  Depuis  ce  jour,  la  malade  ne 
mange  pas,  a perdu  ses  forces.  Pas  de  diarrhee.  Pas  de  dou- 
leurs  abdominales.  Pas  d’epistaxis. 

Actuellement.  — Facies  colore.  Aspect  un  peu  abattu. 
Langue  rouge,  vernissee,  seche.  Abdomen  souple,  non 
douloureux,  pas  de  clapotement.  Taches  rosees  douteuses. 
Rate  : matite  notable. 

Goeur  : normal.  Poumons  : bronchite  legere. 

T.  : 39°.  — P.  A.  : 1 p.  10  (1  5°  jour). 

1 cr  fevrier.  — P.  A.  : r p.  3o. 

4 fevrier.  (i9ejour).  — Meme  etat;  pas  de  phenomenes 
abdominaux ; pas  de  diarrhee;  plutot  constipation.  Pas  de 
taches  rosees.  Abattement.  Tendance  au  delire.  Langue 
rouge,  vernissee. 

T.  oscille  autour  de  3 90.  P.  A.  : 1 p.  100. 

7 fevrier.  (22°  jour).  — Meme  etat;  peu  de  diarrhee.  La 
malade  vomit  souvent  ses  potions  ; ne  garde  pas  les  lave- 
ments. 

Poumons  : a peine  un  peu  de  bronchite.  Pas  de  taches 
rosees.  Abdomen  scuple.  Langue  rouge. 

T.  rcste  e levee  : autour  de  39°8.  P.  A.  a baisse  : 1 p.  80. 

10  fevrier.  (25®  jour).  — Etat  general  s'aggrave  sensi- 
blement.  La  temperature  atteint  constamment  40°.  P.  A. 
baisse  toujour s : 1 p.  5o. 

On  met  la  malade  au  bain  a 22°. 
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\2  fevrier.  — La  temperature  a un  peu  baisse.  Meme  etat 
grave , adynamique. 

Ventre  souple,  non  douloureux. 

1 3 fevrier.  — Depuis  cette  nuit,  douleurs  abdominales 
dont  la  malade  se  plaint  moderement. 

Facies  tire.  Legere  douleur,  mal  localisee,  a la  pression 
abdominale.  Leger  ballonnement  du  ventre  qui,  jusque-la, 
eta  it  souple.  Muguet. 

A baissement  thermique  de  i°  ce  matin. 


Trace  XIV. 

Cotvt.  4-~  . 


Obs.  XXXI. 

Dothienenterie  grave.  Gourbe  descendante  du  P.  A.  pendant 
l’ascension  thermique.  — Mort. 


1 4 fevrier.  — Etat  ti  es  grave.  Douleurs  abdominales  vio- 
lentes.  Agitation.  Facies  anxieux.  Pouls  un  peu  affaibli. 
Coeur  et  poumons  : rien  d’anormal.  Diarrhee  abondante  de- 
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puis  2 jours.  Vomissements  continuels.  Abdomen  tres  hal- 
lo n ne,  douloureux  en  tous  points  a la  palpation. 

Cessation  des  bains.  Cafeine. 

Le  soil'  : pouls  filiforme.  Facies  grippe.  Douleurs  ct  bal- 
lon n e m e n t abdominaux.  Mort  a i t heures  avec  douleurs 
vives,  diarrhee,  vomissements. 

Autopsie  le  16  fevrier. 

Abdomen  rempli  de  liquide  fecaloide,  d’odeur  nausea- 
bonde.  Anses  intestinales  rouges,  couvertes  d’exsudats  et  deja 
agglutinees  entre  elles. 

Perforation  tres  visible  sur  Fileon  a io  centimetres  environ 
du  coecum. 

Ulcenations s typiques  sur  le  coecum,  Tintestin  grele  sur 
une  grande  etendue.  Plusieurs  ulcerations,  pres  du  coecum, 
sont  profondes,  sur  le  point  de  se  rupturer. 

Rien  a l’estomac. 

Pate  noire,  enorme,  difluente. 

Cceur  et  ponmons  normaux. 

Pouvoir  agglutinant  des  differents  organes.  (Voir  chapi- 
tre  III,  7°  cas.) 

Celui  du  sang  veineux  a Fautopsie  : i p.  5o. 

En  resume  : Dothienenterie  a forme  grave , ady- 
namique , compliquee  cle  vomissements  incoercibles, 
a temperature  graduellement  ascendante. Perforation 
intestinale.  Mort. 

La  courbe  du  pouvoir  agglutinant  est  des  plus 
interessantes.  Le  P.  A.  est  a i p.  io  settlement  le 
i5e  jour  ; il  monte  jusqu’au  iqe  jour.  II  baisse  a 
partir  de  ce  jour  et,  en  meme  temps,  Fetat  general 
s’aggrave.  11  est  a i p.  5o  settlement  le  25e  jour; 
l’etat  commence  a etre  desespere. 

Courbe  descendante  pendant  la  periode  d’accrois- 
sement  des  symptomes  infectieux. 
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OBSERVATION  XXXII  (Personnelley 

- (Service  de  M.  le  professeur  Teissier.) 

DoTHIENIENTERIE  GRAVE  COMPLIQUEE  DE  PERITON1TE  ET  PNEUMO- 

N IE.  MORT.  — POUVOIR  AGGLUTINANT  DE  MOVENNE  IN  TENSITK 

(l  POUR  200). 

S...,  Jean,  24  ans.  N°  1 2,  salleSte-Jeanne.  Entre,  au  1 ie  jour 
d’une  dothienenterie  typique,  avec  l’ensemble  des  symptomes 
classiques  ; temperature  elevee,  stupeur  et  adynamie.  Etat 
grave  d’emblee  ; langue  rotie,  ulcerations  pharyngees  ; abdo- 
men tres  ballonne,  eruption  abondante  de  taches rosees,  gros 
foie,  grosse  rate;  albuminurie. 

Bains  froids  a 220. 

Le  1 2e  jour.  — Meme  etat  grave;  petite  hemorrhagie 
intestinale. 

Le  i3e  jour.  — Symptomes  accuses  de  peritonite;  on  cesse 
les  bains. 

Le  140  jour.  — L’etat  est  de  plus  en  plus  grave;  complica- 
tion pulmonaire  ; pneumonie  a la  base  gauche. 

Mort  le  1 5e  jour  apres  augmentation  des  symptomes  infec- 
tieux  et  de  la  dyspnee. 

Autopsie.  — Lesions  intestinales  classiques;  sur  3ocm  de 
l'ileon,  plaques  ulcerees,  Tune  d’elles  sur  le  point  de  se 
perforer  ; presque  rien  au  coeur  et  a bappendice. 

Foie  gras.  Coeur  normal.  Foyer  d’hepatisation  rouge  a la 
base  gauche. 

Mesure  du  pouvoir  agglutinant  : 

1 ie  jour  : 1 p.  100.  T.  : qo°5. 

120  jour  : 1 p.  200.  T.  : 40°. 

14°  jour  : 1 p.  200.  T.  : 39°i,  40°6. 

A V autopsie  : 1 p.  200. 

Pour  la  repartition  de  la  substance  agglutinante  dans  les 
differents  organes,  voir  ch.  Ill,  5C  cas. 


En  resume  : Fievre  typhoide  severe,  hypertoxi- 
que.  Mort  par  complications  pulmonaires.  Le  pouvoir 
agglutinant,  assez  eleve,  indiquait  une  forte  reaction 
de  Torganisme. 

OBSERVATION  XXXIII  (Personnelle) 

(Service  de  M.  ie  professeur  Teissier.) 
Dothienenterie  grave  ; nephrite  ancienne  ; complications  ; 

PLEURO-PNEUMONIE,  HEMORRHAGIES  I NT  E$T  IN  ALES.  MORT.  — POl- 

VOIR  AGGLUTINANT  BRUSQUEMENT  ELEVE  A I P.  10,000. 

M...,  J.-B.,  27  ans.  Salle  Ste-Jeanne,  n°  10.  Pas  d’autres 
antecedents  qu’une  albuminurie  remontant  a une  epoque 
indeterminee,  sans  troubles  de  la  sante  generale.  Entre  au 
8e  jour  de  sa  maladie.  T.  : 40°  ; ventre  ballonne  ; quelques 
taches  rosees,  peu  de  douleur  et  pas  de  gargouillement  dans 
la  fosse  iliaque  droite  ; rate  tres  volumineuse . Pas  de  diar- 
rhee,  plutot  legere  constipation  ; pas  de  vomissements. 
Langue  seche,  enduit  grisatre:  pas  d’ulcerations  buccales 
ni  pharvngees. 

Au  cceur  : bruits  lointains  et  sourds.  Aux  poumons:  legere 
matite  a la  base  droite  avec  retentissement  des  vibrations. 
Urines  : quantite  notable  d’albumine. 

L’etat  general  n’est  cependant  pas  mauvais;  abattement 
leger. 

Bains  froids  a 220. 

Le  i3e  jour  l'etat  s’est  ameliore ; la  temperature  a cede 
progressivement,  est  tombee  a38°8. 

Le  pouvoir  agglutinant , qui  etait  a 1 p.  5o  des  le  8°  jour, 
s’est  eleve  a plus  de  1 p.  200  le  12°  jour,  et  a 1 pour  400  le. 
1 4°  jour. 

Le  i5e  jour,  la  temperature  est  remonteA  au-dessus  de. 
40" ; Petat  s’est  aggrave  ; aspect  typhique  plus  accuse ; diarrhee 
abondante. 
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Trace  XV 


Dothienentcrie  hypertoxique.  Complications  pleuro-pulmonai- 
res.  — Mort.  — Ascension  extraordinaire  du  P.  A. 

Le  i6e  jour  le  pouvoir  agglutinant  est  a i p.  800  ; etat 
general  grave  ; pouls  : 160. 

Le  i9e  jour  : delire,  prostration,  dvspnee,  congestion  des 
deux  bases  ; foyer  de  matite  avec  obscurite  a la  base  droite. 
Le  soir  se  produit  une  hemorrhagie  intestinale  de  moyenne 
abondance ; on  cesse  les  bains. 

Le  20°  jour  : etat  tres  grave  ; adynamie,  delire,  dvspnee 
avec  expiration  bruyante  ; le  coeur  est  bon;  la  tension  du 
pouls  : 12;  abdomen  ballonne  mais  non  douloureux,  langue 
humide. 
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Pouvoir  agglutinant  est  monte  a i p.  6,000. 

Le  21°  jour , etat  desespere  ; temperature  a grandes  oscilla- 
tions a cause  de  nouvelles  hemorrhagies  intestinales  ; dyspn^e, 
gros  rales  dissemines. 

Pouvoir  agglutinant  \ 1 pour  1 0,000  (quelques  heures  avant 
la  mort). 

Mort  le  soir. 

Autopsie.  — Lesions  intestinales  etendues  ; larges  plaques 
ulcerees  hemorrhagiques  ; lesions  accusees  de  l’appendice  et 
du  coecum.  Ganglions  mesenteriques  extremement  nombreux 
et  volumineux.  Reins  volumineux  (5oo  gr.  chacun);  blancs  ; 
legere  adherence  de  la  capsule.  Rate  enorme,  diffluente  : 
1000  gr.  Foie  gras.  Coeur  sain. 

Poumon  droit  : foyer  d’hepatisation  rouge  occupant  tout 
le  lobe  inferieur  ; quelques  fausses  membranes  p'eurales  en 
ce  point;  epanchement  pleural  jaune  trouble  de  25o  gr. 
environ. 

Poumon  gauche  vol umineux,  congestionne  ; rien  a la  ple- 
vre  gauche. 

L’ensemencement  du  foyer pulmonaire  et  du  liquidep\eural 
nous  a donne  des  cultures  pures  de  staphylocoque  tres  viru- 
lent tuant  le  lapin  en  25  heures  par  injection  intra-veineuse 
de  icc. 

Le  pouvoir  agglutinant  des  diflerents  organes  apres  la 
mort  a ete  mesure  (Voir  ch.  Ill  8°  cas).  Dans  le  sang  il 
etait  reste  a 1 pour  10,000  comme  le  jour  de  la  mort. 

En  resume  : Dothienenterie  grave,  hypertoxique, 
qui  semble  s’ameliorer  le  i2e  jour,  pour  subirensuite 
une  recrudescence.  L’organisme  se  defend  bien, 
cependant,  jusqu'au  i8e  jour  ; a partir  de  ce  moment 
les  complications  rendent  Letat  desespere. 

Le  pouvoir  agglutinant  ne  devient  tres  eleve  qu’a 
partir  de  la  recrudescence,  mais  subit  alors  une 
ascension  brusque  et  anormalement  elevee. 
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OBSERVATION  XXXIV  (Resumee) 

(Service  de  M.  Drivon). 

Do  : HIENENTERIE  TRES  GRAVE.  — HEMORRHAGIES  INTESTINALES . 

MORT.  — P.  A.  TRES  ELEVE.  . 

M...,  Emile,  35  ans,  n°  40,  salle  St-Bruno. — Le  malade 
cst  amend  a Lhopital  dans  un  etat  delirant  avec  tous  les 
symptomes  d’une  fievre  typhoide  grave,  sans  renseignements. 
T.  : 410. 

Le  20  mars,  premier  examen  du  sang. 

P.  A.  : 1 p.  600. 

L.e  23  mars,  meme  etai  tres  grave. 

Hemorrhagies  iutestinales  depuis  deux  jours.  Delire 
T.  : 40°. 

P.  A.  : 1 p.  1 ,600. 

Mort  dans  la'nuit.  Pas  d'autopsie. 

En  resume  : dothienenterie  hvpertoxique,  delire, 
complications  hemorrhagiques.  Mort.LeP.  A.  monte, 
end  jours,  de  1 p.  600  a 1 p.  1,600.  Faute  de  rensei- 
gnements on  ignore  a quelle  periode  de  la  maladie  il 
se  trouvait.  G'est  la  seule  de  nos  observations  011 
le  malade  meure  avec  un  P.  A.  eleve,  sans  complica- 
tion surajoutee.  L’absence  d’autopsie  empeche, 
d’ailleurs^’eliminer  completement  Tidee  [de  compli- 
cations, meningees  ou  autre, s ayant  accelere  la  fin 
et  qui  n’avaient  pu  etre  recherchees  pendant  les 
derniers  jours. 

Formes  a rechute . 

(Test  surtout  dans  les  formes  a rechute  qu'il  serait 
interessant  de  voir  quelle  a ete  la  marche  du  pouvoir 
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agglutinant  lors  de  la  premiere  atteinte  et  dans  le 
cours  de  la  rechute. 

Les  six  observations  qui  vont  suivre,  malheureu- 
sement  incompletes  par  certains  cotes,  sont  interes- 
santes  a ce  point  de  vue. 

Les  quatre  premieres  concernent  des  malades 
dont  le  pouvoir  agglutinant  a ete  etudie  lors  de  la 
premiere  atteinte  de  la  maladie.  On  verra  que  ce 
pouvoir  agglutinant  a ete  taible. 

OBSERVATION  XXXV  (Resumee) 

(Service  de  M.  Bouyeret). 

DoTHIENENTERIE  BENIGNE  a UOUVOIR  AGGLUTINANT  FAIBLE 

et"  retarde.  — Rechute. 

♦ 

Chop...,  3o  ans,  salle  Ste-Marguerite,  n°  7.  — Entre,  le 
10  decembre  i896,avec  tous  les  symptomes  d’une  dothienen- 
terie  classique,  sauf  les  taches  rose'es.  T.  : 40°. 

Est  au  6C  jour  de  sa  maladie. 

Le  14 * jour  la  temperature  a baisse  et  osciile  autour  de  38". 

P.  A.  : d peine  1 p.  10.  La  sero-reaction  est  presque 
douteuse. 

Le  1 6e  jour  : P.  A.  : i p.  10. 

Le  19°  jour,  apyrexie. 

Sept  jours  apres.  la  defervescence  le  P.  A.  : d peine  1 p.  ick 

Au  bout  de  9 jours  d’apyrexie,  la  temperature  remonie  et 
atteint  qo°. 

Cette  rechute  dure  10  jours  sans  incident  alarmant. 

Trois  jours  apres  Tapyrexie  dehnitive,  P.  A.  : 1 p.  10. 

En  resume : A aucun  moment  on  n’a  pu  constater, 
chez  ce  malade,de  P.  A.superieur  a 1 p.  10.  Faut-il 


y voir  une  cles  causes  de  la  rechute  ? C’est  ce  que  de 
tres  nombreuses  observations  analogues  pourraient 
seules  prouver. 


OBSERVATION  XXXVI  (Resumee) 

(Service  de  M.  Drivon). 

DoTHIENENTERIE  TRES  BENIGNE  DE  20  JOURS  DE  DUREE,  A TEMPE- 
RATURES PEU  ELEVEES  (n\\  PAS  ETE  BAIGNEE).  — P.  A.  TARDIK 

ET  FAIBLE.  — ReCHUTE  APRES  4 JOURS  d’aPYREXIE. 

F...,  Jacques,  salle  St-Bruno,n°  21. — Entre,  le  21  decem- 
bre  1896,  au  1 3°  jour  d’une  rtevre  d’allure  benigne  presen- 
tant  les  symptomes  classiques. 

Ce  jour-la  le  sero- diagnostic  est  negatif. 

Le  1 5 a jour  sero-diagnostic  positif.  P.  A.  : 1 p.  20. 

Cinq  jours  apres  apyrexie,  le  maximum  de  la  lemperature 
a ete  3904. 

Au  bout  de  1 1 jours  d’apyrexie,  la  temperature  remonte, 
le  malade  presente  les  signes  d’une  rechute  qui  dure  4 jours 
seulement. 

Convalescence  consecutive  normale. 

Eli  resume  : Comine  dans  l’observation  precedente 
le  malade  presente  une  premiere  atteinte  benigne 
de  dothienenterie,  avec  sero-reaction  tardive  (absente 
le  i3ejour)  et  P.  A.  tres  faible.  Rechute  consecu- 
tive. 
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OBSERVATION  XXXVII  (Personnelle) 

(Service  de  M.  le  professeur  Bondet). 


Fievre  typhoide  benigne  suivie  de  deux  rechutes. 

PoUVOIR  AGGLUTINANT  PEU  ELEVE. 

B...,  Jacques,  3o  ans.  Salle  St-Augustin,  n°  3y. 

3  i mai  1896.  — Pas  ^antecedents  notables. 

A eu,  i 1 y a un  mois  et  demi,  une  tievre  typhoide  tres  be- 
nigne (a  peine  quelques  soil's  3q°  au  debut)  non  baigne,  ter- 
minee  en  17  jours. 

Guerison  pendant  trois  semaines. 

II  y a cinq  jours,  ire  rechutc  : debut  par  une  sorte  d’indi- 
gestion,  puis  coliques,  diarrhee,  vomissements.  Gephalee 
violente.  La  diarrhee  a rapidement  cede  la  place  a la  cons- 
tipation. 

A son  entree  : Aspect  plus  anxieuv  qiPabattu  ; langue 
blanche,  humide.  Abdomen  un  peu  balonne  ; empatement  et 
gargouillements  dans  la  fosse  iliaqne  drone. Plusieurs  taches 
rosees.  Tres  grosse  rate  a la  percussion.  Pas  d’albuminurie. 
Bronchite  legere,  rien  au  cceur.  Pouls  : 1 12.  Temperature  : 
3 90.  Pouvoir  agglutinant  . : 1 p.  5o. 

3 juin.  — Le  malade  va  mieux  ; saute  la  plupart  des  bains. 
Legere  cephalee  a la  nuque.  Meme  elat  du  ventre  ; pas  de 
diarrhee  ; ne  va  pas  a la  selle  sans  lavements. 

Taches  rosees,  grosse  rate. 

Temperature  : 3g°.  Pouvoir  a g glut  inant : 1 p.5o. 

4 juin.  — La  temperature  remonte,  malade  inquiet. 
Pouls  : 96.  Taches  rosees  nombreuses.  Rien  aux  poumons. 

5 juin.  — Memeetat  ; quelques  taches  rosees. Constipation 
disparue. 

8 juin.  — La  temperature  baisse.  Pouvoir  agglutinant  : 
1 p.  40. 
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14  juin.  — Depuis  le  7 ne  prend  plus  de  bains.  L’etat 
general  est  tres  bon  ; l'appetil  commence.  Ventre  souple, 
rate  bien  moins  grosse,  plus  de  taches  rosees.  Pouvoir  ag- 
glutinant : 1 p.  5o  le  10  juin. 

19  juin.  20  rechute.  — Le  malade  est  constipe;  en  allant  a 
la  chaise  est  pris  brusquement  de  frissons, cephalee.  T°:  3g°2 
le  matin.  Ventre  souple  ; gargouillements  ; grosse  rate  ; pas 
de  taches  rosees  ; langue  chargee. 

10  juin.  — T.  : 38°5,  3p°2.  P.  A.  1 p.  5o. 

23 juin.  — Meme  etat.  T.  : 4o°5  hier  soir,  38u2  ce  matin. 
Le  pouvoir  agglutinant  est  monte  a 1 p.  i5o. 

25  juin.  — Grande  amelioration, apyrexie.  P.A.:  1 p.  3o. 

3o  juin.  — Convalescence  normale. 

En  resume:  i°  atteinte  benigne  de  dothienenterie 
(17  jours). 

10  rechute  au  bout  de  3 semaines  ; assez  serieuse, 
de  1 5 jours  de  duree,  pendant  lesquels  le  P.  A.  ne 
depasse  pas  1 p.  5o. 

20  recliute  au  bout  de  8 jours,  de  7 jours  de  duree, 
pendant  laquelle  le  P.  A.  monte  brusquement  a 1 p. 
i5o  pour  redescendre  rapidement  a 1 p.  3o. 

On  ne  pent  s’empecher  de  supposer  que  cette  ele- 
vation du  P.  A.  a ete  un  phenomene  salut'dre,  pre- 
curseur  de  la  guerison  definilive. 

OBSERVATION  XXXVIII  (Resiimee) 

(Service  de  la  clinique  infantile  de  M.  Weill). 

Dothienenterie  de  moyenne  intensive,  a pouvoir  agglutinant 

peu  eleve.  — Rechute  legere. 

■ 'B . . . , Helene,  12  ans.  Salle  St-Ferdinand,  n°  34, 

Debut  de  la  maladie  : le  8 avril  1897. 
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A son  entree,  le  i5  avril  (~c  jour),  elle  presenie  tous  les 
signes  genernux  et  abdominaux  de  la  fievre  typhoide.  Ce 
jour-la,  le  sero-diagnostic  fait  par  M.  Weill  est  positif. 

La  temperature  oscille  les  premiers  jours  entre  39°  et  40°. 

Le  21  avril  (i3c  jour),  Fetat  est  stationnaire  ; la  tempera- 
ture oscille  autour  de  39°5.  Le  P.  A.  est  a 1 p.  100. 

Le  27  avril  (19°  jour),  meme  etat,  meme  temperature.  Le 
P.  A . est  a 1 p.  1 5o. 

Le  3o  avril  (22°  jour),  la  temperature  a cede  hier  assez 
brusquement  ; Fetat  general  est  tres  bon. 

Le  5 mai  (5°  jour  d’apyrexie),  le  P.  A.  : 1 p.  5o. 

Le  10  mai  (ioe  jour  d’apyrexie),  la  temperature  remonte. 
Rechute  qui  dure  quelques  jours  avec  temperature  a grandes 
oscillations.  Malheureusement,  le  P.  A.  n’est  plus  mesure. 

E11  resume  : Fievre  typhoide  assez  intense  au  de- 
but ; duree  de  22  jours  ; chute  brusque  de  la  tempe- 
rature. 

1 3°  jour P.  A.  : 1 p too.  T.  : 39°5. 

iqe  jour P.  A : 1 p.  i5o.  T.  : 39°5. 

5C  jour  d’apyrexie  P.  A.  : 1 p.  5o.  T.  : 3 70  5. 
io°  jour  d’apyrexie  : Rechute.  . 


OBSERVATION  XXXIX  (Resumee). 

(Service  de  M . le  professeur  Renaut.) 

ReCHUTE  DE  DOTH1ENENTEHIE.  — P.  A.  MOYENNEMENT  ELEVE  . 

Ch..  .,  25  ans.  Salle  des  3e5  Femmes. 

Cette  fern  ne  a ete  traitee  pour  une  rechute  de  12  jours 
consecutive  a une  dothienenterie  courte  et  benigne.  Son 
etat  n’a  jamais  presente  de  gravite. 

Le  P.  A.,  mesure  3 fois,  a ete  de : 
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i p.  200  le  6°  jour  de  sa  rechute  ; 
i p.  too  le  2e  jour  d'apyrexie; 
i p.-  ioo  le  i 3°  jour  d’apyrexie. 

Nous  ne  savons  quel  a ete  le  P.  A.  lors  de  sa  pre- 
miere atteinte;  assez  eleve  pendant  la  rechute,  il  a 
suivi  a ce  moment  la  marche  classique. 


OBSERVATION  XL 

(Service  de  M.  le  profeseur  Teissier.) 

Dothienenterie  assez  grave  suivie  de  RECHU'lE.  — P-  A. 

ASSEZ  ELEVE  A LA  RECHUTE. 

D...,  Joseph,  1 6 ans.  Salle  Ste-Jeanne,  n°  i3. 

24  decembre  1896.  - Rien  a noter  dans  les  antecedents 

personnels  ou  hereditaires. 

II  y a 4 jours  seulement,  il  fut  pris  assez  brusquement  e 
violents  frissons  avec  legere  cephalee.  Douleurs  abdominales. 

Diarrhee  qui  dura  2 jours. 

Point  de  cote  gauche  du  a un  traumatisme  antejieui. 

A son  entree  : T. : 4°°3,  Facies  pale.  Le  malade,  ties 
abattu,  repond  mal  aux  questions.  Sensation  de  fievre.  Point 
de  cote  gauche.  Douleurs  abdominales.  Abdomen  souple, 

mais  douloureux,  au  niveau  de  la  fosse  tltaque  drone.  Gai- 

gouillements.  Taches  rosees  tres  nombreuses  et  tres  grosses. 
Rate  moyennement  grosse. 

Langue  humide,  couverte  d’un  epais  enduit  a centre  noi- 
ratre. Nombreuses  plaques  grisatres,superhcielles  a bords  ma 
limites,  siegeant  sur  la  langue,  le  voile  du  palais,  les  pilicrs 
du  voile.  Sorte  d’enduit  grisatre,  diphtero'ide. 

Coeur  faible.  Bruits  sourds,  reguliers,  rapides.  Pouls:  140. 
Nombreux  rales  de  bronchite,  sonoies. 

U rines : albumine. 

Sero-diagnostic  tres  positil  a 1 p.  10 


i 6 detcmbt  e.  Le  maladc  est  actuellement  apyretique. 
Tout  a marche  regulierement.  La  T.  est  descendue  peu  a pen. 

Les  fausses  membianes  ont  disparu  en  quelques  jours,  par 
les  lavages  antiseptiques.  Le  cceur  a toujours  ete  un  peu 
laible.  Bruit  sourd.  Pendant  i semaine,  cafeine.  Avcune 
complication. 

9 janvier  1897.  — Rechute.  T.  : 40°.  — Anorexie.  Langue 
blanche.  Abdomen  ballonne.  Diarrhee.  — P.  A.  1 p.  200. 
Salicylate  : 2 gr. 

1 1 janvier.  — Taches  rosees.  Etat  general  assez  bon. 

20  janvier.  - Apyrexie  complete. Suppression  du  salicylate. 

28  janvier.  — P.  A.:  1 p.  5o. 

5 fevrier.  — P.  A.:  1 p.  5o. 

Nous  navons  pu  mesurer  le  P.  A.  lors  de  sa  pre- 
miere atteinte.  A la  rechute,  il  suit  une  marche  nor- 
male  et  de  1 p.  200  a Pacme  febrile,  baisse  rapide- 
ment  ai  p.  5o  a la  defervescence. 


Ce  qui  frappe  tout  d’abord  a l’inspection  de  ces 
obsei  vations,  c est  1 irrcgulcirite  de  lei  couvbe  cigglu— 
tinante  dans  les  formes  graves.  Nous  trouvons  ici,  au 
lieu  de  la  marche  reguliere  du  pouvoir  agglutinant 
dans  les  formes  simples,  des  courbes  oscillante, 
descendante,  trainante,  en  un  mot  tres  atypiques. 
Faut-il  en  concluie  qu  on  ne  peut  recueilhr  aucun 
benefice  de  cette  etude,  au  point  de  vue  pronostic  ? 
Lv  idem  men  t non,  pas  plus  qu  on  ne  refusera  de 
deduire  des  conclusions  pronostiques  des  courbes 
atypiques  de  temperature,  dans  la  meme  maladie. 
C est  precisement  cette  irregularite  de  la  courbe  qui 
caracterise  les  formes  graves  et  assombrit  le  pronos- 
tic ; il  tauten  rechercher  les  causes  eten  traceries  lois. 


Dans  trois  cas,  la  mort  est  due  a peu  pres  unique- 
ment  aux  complications.  Dans  ces  trois  observations, 
on  voit  la  courbe  agglutinante  suivre  une  marche 
normale  par  rapport  a la  dothienentene,  et  n etre 
modifiee  que  par  la  terminaison  accidentelle  de  la 
maladie  (obs.  XXXII,  XXXIII,  XXI). 

Dans  bobs.  XXXII,  une  pneumonie  emporte  le 
malade  au  1 5©  jour  ; sa  courbe  agglutinante  setait 
elevee  tres  normalement  a i p.  200,  lorsque  la  com- 
plication survint  sans  la  modifier. 

Dans  1 obs.  XXXIII,  meme  genre  de  complication 
L'examen  du  malade,  dans  les  deimeis  jours,  mon- 


trait manifestement  qu  il  mourrait  suitoutde  pleuto- 
pneumo.nie.  A ce  moment,  le  pouvoir  agglutinant 
s'est  eleve  brusquement  en  b jours  de  1 ,000  a 10,000. 
Faut-il  voir  dans  cette  elevation  exageiee,  un  lesul- 
tat  de  la  complication  ? Nous  pensons  plutot  qu  elle 
manifestait  une  reaction  exceptionnellement  salutaire 
de  borganisme,  qui  n’a  pas  ete  vaincu  par  1 infection 
ty  phi  que  seule,  mais  par  l'infection  surajoutee. 

Enfin,  dans  bobs.  XXI,  c est  encore  la  complica- 
tion tuberculeuse  qui  emporte  la  malade  en  pleine 
guerison  de  ses  lesions  typhiques,  comme  bautopsie 
ba  demontre.  La  courbe  de  cette  malade  nous  montre 
le  pouvoir  agglutinant,  d’abord  peu  eleve  par  rapport 
a bintensite  de  la  maladie,  selever  a 1 p.  1,200  au 
moment  011  la  defervescence  s effectue. 

Cette  terminaison  favorable  a de  meme  ete  annon- 
cee  dans  tous  les  cas  de  guerison,  sauf  deux,  pat  la 

meme  ascension  du  pouvoir 

Cette  elevation  critique  garde  done  ici,  comme  dans 
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les  formes  simples,  toate  la  signification  cTun  sym- 
ptom? favorable.  Dansla  seuleobs.  8,  le  pouvoir  agglu- 
tinant  s'est  eleve  jusqu'au  moment  de  la  mort  ; ce 
seal  cas  ne  saurait  prouver  d’ailleurs  qu’une  ascen- 
sion elevee  du  pouvoir  agglutinant  soit  dmn  mauvais 
pronostic. 

Pouvoir  agglutinant  pen  eleve.  — Dans  plusieurs 
de  nos  observations  fXXVI  et  XXVI 1)  le  pouvoir  ag- 
glutinant ne  s'est  pas  eleve  au-dessus  de  i p.  8o. 
Ces  cas  se  rapportent  a des  formes  prolongees  ou 
tres  graves,  ou  des  formes  a rechutes. Nous  avons  vu, 
il  est  vrai,  le  pouvoir  agglutinant  peu  eleve  dans 
les  formes  anormalement  benignes,  mais  nous  avons 
constate  aussi  la  frequence  des  rechutes  dans  ces  cas 
(obs.  XXXV,  XXXVI  et  XXXVII). 

Courbes  oscillantes.  — Nous  trouvons  cette  courbe 
dans  3 cas  (obs.  XXIV,  XXVI  et  XXVII)  a marche 
tres  prolongee.  Seule  hobs.  XXVI  nous  montre  une 
courbe  uniformement  basse  (oscillant  autour  de  i p. 
5o  pendant  les3o  premiers  jours)  ; aussi  cette  malade 
qui  semblait,  d'apres  Fensemble  des  autres  signes  et 
meme  la  temperature,  devoir  guerir  rapidement  vers 
le  2 ic  jour,  subit  une  recrudescence  qui  s’est  pro- 
longee. 

DansFobs. XXI Via courbes’eleve rapidement,  mais 
Fabaissement  prolonge  constdte  vers  le  i6e  jour  avant 
1 abaissement  thermique , etait  d’un  mauvais  pronos- 
tic comme  Y a montre  revolution  longue  et  torpide  de 
la  maladie. 

Dans  Fob.  VI I, la  torpiditede  la  marche  du  pouvoir 
ao-odutinant  coincide  avec  une  forme  trainante,  oro- 
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longee  par  des  complications  hemorrhagiques  mul- 
tiples; ce  n’est  qu’au  bout  de  40  jours  que  survient 
enfin  l’elevation  critique,  mais  pas  tres  accusee, 
indice  d’une  forme  grave  l convalescence  prolongee. 

Courbes  descendantes.  — Puisque  la  marche  oscil- 
lante  du  pouvoir  agglutinant  est  d’un  mauvais  pro- 
nostic,  a fortiori  la  marche  descend  ante,  surtout 
avec  elevation  parallele  de  la  temperature. 

L’obs.  XXXI  en  est  un  exemple  typique.  Dans 
cette  forme  ataxo-adynamique,chez  une  femme  agee, 
progressivement  aggravee,  le  pouvoir  agglutinant 
faible  (a  peine  1 p.  10)  le  i5ejour,  s’eleve  penible- 
ment  a 1 p.  100  le  i9e  jour  puis  descend  a 1 p.  5o, 
au  moment  ou  Tensemble  dessvmptomes  s’aggrave, 
et  cet  abaissement  prend  la  signification  d’un  pro- 
nostic  tres  defavorable.  Noustrouvons  une  confirma- 
tion absolue  de  nos  vues  sur  ce  point,  dans  les  der- 
niers  travaux  de  M.  Widal  ; dans  4 cas  suivis  de 
mort  (obs.  XI,  XII,  XX  et  XXII),  cet  auteur  a 
constate  un  abaissement  souvent  tres  marque  du 
pouvoir  agglutinant  dans  les  derniers  jours  qui 
precedent  la  mort  ; dans  son  obs.  XII,  notamment,  il 
s’agit  d une  forme  dynamique,  avec  mort  le  20e  jour, 
et  chute  du  pouvoir  agglutinant  de  1/200  a 1/60  (1). 

Formes  a rechutes.  — Ces  formes  ont  presente, 
en  general,  un  pouvoir  agglutinant  peu  eleve  lors 
de  la  premiere  atteinte,  qui  a ete,  d’ordinaire,  peu 
accusee  — II  semble  done  que  ces  formes  tres 
benignes,  de  peu  de  duree,  soientassez  frequemment 


(1)  Widal.  — Ann.  de  l’lnst.  Pasteur,  25  mai  97. 
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suivies  de  rechute;  or,  nous  avons  vu  precisement 
ces  formes  s accompagner  dame  courbe  agglutinante 
atypique  peu  elevee,  de  sero-reactions  fugaces  et 
rapidement  effacees.  L’etude  de  ces  rechutes  eclaire 
done  d’un  nouveau  jour  le  sero-pronostic  des  formes 
tres  beniones  ou  la  tendance  a la  rechute  coincide 

o 

avec  une  courbe  peu  elevee. 

M.  Widal,  MM.  Thiercelin  et  Lenoble  ont 
montre  la  persistance  de  la  reaction  agglutinante 
chez  des  convalescents  atteints  beintot  de  rechute. 
Peut-etre  faut-il  chercher  a prevoir  les  rechu- 
tes, surtout  par  la  courbe  agglutinante  lors  de 
la  premiere  atteinte.  II  est  vrai  que,  dans  deux  cas, 
M.  Widal  a observe  des  rechutes  chez  des  malades, 
dont  le  P.  A.  etait  eleve  (i  p.  i5o  — i p.  600).  Gela 
prouve  que,  dans  certains  cas  (rares  d’ailleurs), 
belevation  du  P.A.  n’empeche  pas  la  rechute.  Mais 
les  rechutes  ne  sont-elles  pas  plus  frequentes  dans 
les  formes  a pouvoir  agglutinant  peu  eleve;  nos 
observations  plaident  pour  l’affirmative.  L/obs. 
XXXVI  surtout  est  typique  a ce  point  de  vue  (2 
rechutes  consecutives).  De  meme,  les  formes  a sero- 
reaction  retardee  paraissent  ou  plus  graves  ou  plus 
sujettes  aux  rechutes  que  les  autres. 

Pronostic  des  sero-reactions  retardees.  — Sur  la 
totalite  de  nos  255  cas  de  sero-diagnostic,  nous  avons 
observe  10  sero-reactions  retardees,  e’est-a-dire 
n’apparaissant  qu’apres  le  jour.  Sur  ces  10  cas, 
2 ont  eu  une  gravite  toute  particuliere  ; 2 ont  ete 
des  formes  ordinaires  ; 6 ont  ete,  au  contraire,  des 
cas  benins,  mais,  sur  ces  6 cas,  trois  oni  ete  suivis 


de  rechutes  (obs.  XXXV,  XXXVI  et  XXX VII ). 

11  senible  done  que  le  retard  de  bapparition 
de  la  reaction  agglutinante  dans  le  serum  des  ty- 
phiques  soit  un  element  de  mauvais  pronostic,  soit 
parce  qibil  indique  une  forme  grave,  soit  parce 
qu’il  peut  faire  craindre  une  rechute. 

La  plupart  de  nos  vues  trouvent  leur  confirmation 
dans  les  faits  du  dernier  travail  ou  M.WidalD)  public 
les  resultats  de  ses  mensurations  du  pouvoir  agglu- 
tinant  chez  les  typhiques,  mais  avec  un  autre  but, 
une  autre  direction  d'esprit  que  les  not^es,  et  aussi 
avec  une  classification  differente  des  faits.  Si  on 
groupe  ceux-ci  d’apres  les  cadres  que  nous  venons 
de  constituer,  on  voit  dans  chaque  categoric  la 
forme  de  la  courbe  agglutinante  correspondre,  sauf 
exception,  au  pronostic  que  nous  lui  attachons. 


Analyse  des  observations  de  M . Widal. 

Courbes  pen  elevees.  — - Dans  Tun  (obs.  I),  la 
forme  tres  benigne  de  la  maladie  correspond  a une 
courbe  normale  dans  son  ensemble,  grace  a un? 
legere  elevation  critique.  Dans  un  autre  (obs.  IV),  la 
courbe,  tres  basse  et  oscillante.  indique,  en  effet,  une 
forme  tres  grave.  Dans  fobs.  XXIV,  la  courbe, 
oscilante,  tres  abaissee  pendant  la  plus  grande 
partie  de  la  maladie,  a ete  bindice  d’une  forme 
egalement  grave. 


0)  Widal.  — Ann.  de  l’Inst.  Pasteur,  2S  mai  1807.  p.  403. 


D'ailleurs,  presque  toutes  les  observations  ou  le 
pouvoir  agglutinant  ne  s'est  pas  eleve  a plus  cle 
i p.  200  sont  cles  formes  extremement  graves (obs.V, 
VIII,  IX,  X,  XI,  XII). 

Courbes  oscillantes . — Toutes  les  courbes  de  ce 
type  s’adaptent  a des  cas  graves  ou  prolonges,  ou 
suivis  de  rechutes  (obs.  IV,  IX,  X,  XIV,  XXII, 
XXIV). 

Courbes  descendantes . — En  dehors  de  ces 
courbes  oscillantes,  nous  trouvons  dans  les  faits  de 
M.  Widal  9 cas  ou  le  pouvoir  agglutinant  s’abaisse 
plus  ou  moins  brusquement  en  pleine  periode  d’etat, 
ce  qui  implique  le  pronostic  grave  que  nous  avons 
dit.  Aussi,  5 deces  casse  rapportent  a des  formes  mor- 
telles  (obs.  XI,  XII,  XX,  XXIX  et  XXXII),  et  M. 
Widal  signale  comme  un  fait  de  grand  interet  cet 
abaissement  extraordinaire,  souvent  tres  marque, 
avant  la  mort  (i  cas  de  i p.  200  a 1 p.  60)  Dans  les 
autres  cas,  cet  abaissement  anormal  du  pouvoir 
agglutinant  correspond  a des  rechutes  (obs.  V t 
VII  , ou  bien  entraine  une  recrudescence  serieuse 
(obs.  XXI);  une  seule  fois  cet  abaissement  pro- 
gressif  de  la  periode  d’etat  s’est  observee  dans  un 
cas  leger  (obs.  XXXI)  ou,  d’ailleurs,  il  y avait 
elevation  extraordinaire  du  pouvoir  agglutinant 
des  le  debut  (1  p.  5ooo.) 

Courbes  e levees  et  ascension  critique  de  la  defer- 
vescence. — Dans  la  plupart  des  cas  de  M.  Widal, 
nous  retrouvons  la  relation  que  nous  avons  etabli 
entre  Felevation  du  pouvoir  agglutinant,  surtout  vers 
la  fin  de  la  periode  d’etat,  et  le  pronostic  favorable. 


• Dans  onzs  observations  nous  notons  soit  l'elevation 
relative  de  la  courbe  ayant  annonce  la  guerison,  soit 
l'elevation  absolue  signs  de  bon  pronostic  (Obs.  I, 
VI,  XV,  X V^II,  XVIII,  XIX,  XXIII,  XXV,  XXVI, 
XXXI,  XXXIII).  Sur  les  trois  obs.  concernant  des 
malades  a pouvoir  agglutinant  extremement  sieve 
(plus  de  i p.  5,ooo)  deux  ont  ete  des  formes,  Tune 
extremement  simple,  1’ autre  moyenne.  Dans  les 
autres  observations  cette  elevation  de  la  courbe  a 
repondu  a la  phase  precedant  immediatement  la 
diminution  des  symptomes  d’infection.  Dans  une  de 
ces  observations  (XVII)  la  courbe  s'est  maintenue 
en  plateau  a un  taux  de  1 p.  200  ; comme  dans  notre 
Obs.  XXVII,  il  s'agissait  d'une  forme  prolongee. 

Plus  souvent  que  nous,  M.  Widal  a observe  ce 
que  nous  appelons  les formes  retardees  de  l'eleva- 
tion  de  la  courbe  agglutinante.  Ces  cas  (Obs.  XXI, 
XXIV,  XXVII,  XXVIII)  se  rapportent  a peu  pres 
tous  a des  formes  graves  ou  prolongees  dans  les- 
quelles  la  courbe  s'etait  maintenue,  pendant  la 
periode  d’etat,  a un  taux  peu  eleve. 

II  y aurait  souvent  une  sorte  de  balancement  entre 
les  periodes  de  la  maladie  au  point  de  vue  de  la  hau- 
teur de  la  courbe  agglutinante  ; peu  elevee  pendant 
la  maladie,  elle  subit  souvent  une  ascension  compen- 
satrice  dans  la  convalescence;  tres  elevee  pendant  la 
periode  d'etat,  elle  s'abaisse  rapidement  lors  de  la 
guerison. 

Dans  la  plupart  de  ces  formes  l'ascension,  meme 
tardive,  du  pouvoir  agglutinant  garde  sa  significa- 
tion de  pronostic  favorable. 


M.  Widal  fait,  d'ailleurs,  remarquer,  en  passant, 
queparfois  le  pouvoir  agglutinant  s’eleve,  dans  les 
derniers  jours  delamaladie  ou  les  premiers  temps  de 
la  convalescence,  « a la  fagon  d’un  phenomene  criti- 
que ». 

V.  — Conclusions  de  l’etude  des  variations 

DU  POUVOIR  AGGLUTINANT. 

L’etude  que  nous  venons  de  faire  est  quelque  peu 
complexe  a cause,  tant  de  la  multiplicity  et  de  la 
diversite  des  cas,  que  de  la  discussion  etendue  a 
laquelle  nous  devions  nous  livrer  pour  un  travail  de 
demonstration.  Pouvons-nous  maintenant  resumer 
les  donnees  acquises  et  en  deduire  des  conclusions 
precises  ? 

Certains  faits  semblcnt  indiscutables  ; c’est  revo- 
lution reguliere,  avec  periode  ascendante  et  descen- 
dante  de  la  courbe,  du  pouvoir  agglutinant  dans  les 
formes  simples  ; c’est  la  marche  de  cette  courbe  dans 
les  formes  graves  ou  compliquees,  qui  est,  au  con- 
traire,  irreguliere,  trainante,  oscillante,  descendante 
selon  les  cas  : c est  enfin,  la  signification  favorable 
de  Tascension,  souvent  rapide  et  elevee,  de  la  courbe 
agglutinante,  au  moment  ou  va  s’accuser  la  gueri- 
son,  que  ce  soit  dans  les  formes  simples  ou  dans  les 
formes  graves. 

Tous  ces  faits  ont  une  portee  theorique  considera- 
ble; d’une  part  ils  viennent  appuyer  notre  theorie 


que  la  formation  de  substance  agglutinante  est  une 
reaction  organique  defensive,  d’autre  part  ils  sont 
eelaires  par  ell e d'un  jour  nouveau  ; ils  s’expliquent 
tres  bien  si  on  l’adniet,  ils  s'obscurcissent  si  on  la 
rejctte. 

Prenons  quelques  exemples. 

Dans  les  formes  simples,  la  reaction  organique 
defensive,  qui  tend  a la  production  d'une  grande 
quantile  de  substance  agglutinante,  atteint  ce  but 
apres  une  periode  de  lutte  assez  courte  et,  sitot  vic- 
torieuse,  diminue  naturellement  avec  Tattaque  infec- 
tieuse.  Puisque  nous  avons  vu  cette  reaction  humo- 
rale  etre  un  procede  de  defense,  surtout  vis-a-vis 
du  bacille  lui-meme ; rien  d’etonnant  a ce  qu'elle 
se  developpe  surtout  pendant  la  periode  d’infection 
et  diminue  lorsque  le  bacille  est  attenue. 

Rien  de  plus  naturel,  au  contraire,  que,  dans  les 
formes  graves  et  prolongees,  nous  constations  la  fai- 
blesse  ou  la  torpidite  des  reactions  de  defense  mani- 
festoes par  un  pouvoir  agglutinant  tardif,  abaisse  ou 
oscillant. 

C’est  ainsi  que,  dans  l'infection  experimentale 
aigue,  produite  sur  le  cobaye  par  le  bacille  d’Eberth, 
la  reaction  agglutinante  ne  se  produit  que  si  Tanimal 
a resiste  un  certain  temps ; peut-etre  meme  pourrait- 
on  dire  qu'il  n’a  resiste  que  parce  que  son  serum  a 
acquis  des  proprietes  de  defense,  dont  la  reaction 
aafgflutinante  est  le  temoin. 

O O 

D’apres  tout  cela,  le  retard,  la  fugacite,  le  peu 
d’elevation  du  pouvoir  agglutinant,  dans  les  formes 
tres  benignes,  paradoxal  au  premier  abord,  peut 


s'expliquer  de  diverses  fagons.  On  peut  concevoir 
que  l'infection  a ete  tellement  attenuee  qu’elle  n’a 
produit  qu’une  maladie  legere  et,  partant,  peu  ou 
• pas  de  reaction  de  defense;  on  peut  penser  encore 
que,  dans  ces  cas,  forganisme  a employe  d’autres 
moyens  de  resistance  que  ceux  que  nous  revele  la 
reaction  awlutinante. 

O o 

Tout  ici  s’enchaine  et  les  faits  cliniques  et  les  faits 
experimentaux  s'eclairent  les  uns  les  autres. 

Ce  que  nous  avons  vu  s’accorde  de  meme  par- 
faitement  avecd'autres  faits  mis  en  lumiere  en  dehors 
de  to ute  idee  precongue  sur  le  sujet  qui  nous 
occupe. 

Notre  ami,  M.  Dumarest  (i),  a montre,  dans  sa 
these  inaugurale,  les  modifications  de  la  toxicite  du 
serum  aux  cours  des  maladies.  Dans  la  phase  aigue 
des  infections,  le  serum  devient  hypotoxique ; « une 
intoxication  massive,  foudroyante.  . . ne  laissant  pas 
al’organisme  le  temps  de  la  reaction,  va  neutraliser 
les  toxalbumoses  de  defense,  d’ou  hypotoxicite  tres 
accusee.  » Si,  au  contraire  c'est  Torganisme  qui 
hemporte  dans  ses  reactions  de  defense  par  produc- 
tion des  substances  bactericides  ou  autres,  le  serum 
devient  hypertoxique  pour  un  temps  correspondant  a 
la  reaction  organique.  Par  des  faits  experimentaux 
et  de  nombreux  exemples,  M.  Dumarest  soutient 
cette  hypothese,  en  tout  cas  seduisante,  « que  la  toxi- 

(i)  Dumarest  : Proprietes  toxiques  cu  serum  sanguin.  '1'h . 
Lyon,  1S97. 


cite  sanguine  est  l'expression  de  la  totalite  des  secre- 
tions endogenesde  defense  opposees  par  l'organisme 
a Tinvasion  des  toxines  exogenes  » (p.  III). 

Cette  hypothese  est  loin  d’etre  en  disaccord  avec 
la  courbe  du  pouvoir  agglutinant,  telle  que  nous 
l'avons  trouvee  chez  les  typhiques.  La  substance 
agglutinante  du  serum  serait  toxique  au  meme  litre 
que  bien  d'aufres  toxalbumoses  de  defense  ; puisque 
sa  production  est  maxima  pendant  la  periode  d'etat, 
c'est  a ce  moment  que  le  serum  doit  etre  le  plus 
toxique  ;du  moins  par  le  fait  de  la  substance  agglu- 
tinante). C'est  precisementce  qu'ont  reconnu  Rummo 
et  Bordoni(i).  D’apres  ces  auteurs,  la  periode  d'etat 
de  la  fievre  typhoi’de  s'accompagnerait  d’une  hyper - 
toxicite  tres  marquee,  contrastant  avec  la  toxicite 
bien  moins  elevee  des  autres  periodes. 

Ces  experiences  et  la  these  generate  soutenue  par 
M.  Dumarest  apportent  a la  notre  un  appui  inat- 
tendu  ; deux  hypotheses  sont  bien  pres  de  la  verite, 
lorsqu'elles  s'accordent  ensemble  et  avec  les  faits 
observes. 

★ 


Mais,  pouvons-nous  aborder  franchement  le  cha- 
pitre  des  conclusions  cliniques  au  point  de  vue  pro- 
nostic  ? 

Sans  doute  de  multiples  objections  se  presentent  a 
l'esprit.  Nous  avons  vu  un  pouvoir  agglutinant  eleve 
aussi  bien  dans  des  cas  mortels  que  dans  des  cas 

(i)  Rummo  et  Bokdoni  : Tossicita  del  siero  di  sangue.  Riforma 
med.,  octobre  1889. 
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benins  et,  reciproquement,  des  faits  deguerison  sans 
elevation  de  la  courbe  agglutinante,  des  faits  de 
mort  oil  de  rechute  avec  une  courbe  agglutinante 
peu  elevee  ou  descendante. 

Tout  cela  semble,  au  premier  abord,  tellement 
contradictoire,  qu'on  doive  renoncer  au  benefice  de 
deductions  pratiques  ; c'est  du  moinsce  qu'ont  pense 
nombre  d’auteurs. 

Pour  resoudre  ces  objections,  pour  expliquer  les 
faits,  nous  croyons  qu'il  faut  se  placer  a un  point  de 
vue  general  et  partir  de  l’idee  essentielle  que  nous 
pensons  avoir  demontree  : La  formation  de  la  subs- 
tan;e  agglutinante  dans  l’organisme  est  une  reaction 
de  defense.  Sans  doute  les  faits  cliniques  exposes 
dans  ce  chapitre  ne  suffiraient  pas  a etayer  cette 
theoris,  mais  du  moins  la  confirment-ils  pleinement. 

Si  la  formation  de  la  substance  agglutinante  est 
une  reaction  de  defense,  la  courbe  du  pouvoir  agglu- 
tinant  represente  revolution  d'une  partie  des  reac- 
tions salutaires  de  l'organisme.  Nous  disons  « d'une 
partie  » car,  au  chapitre  \ , nous  avons  vu  bexistence 
des  proprietes  favor isantes  et  vaccinantes  du  serum 
avoir  leur  role  dans  la  genese  et  la  guerison  de  la 
dothienenterie.  L’etudede  ces  proprietes,  avons-nous 
dit,  peut  parfois,  a elle  seule,  expliquer  1’evolution 
d’une  maladie  et,  connue  a temps,  pourrait  faire  pre- 
voir  cette  evolution  ; ce  serait  la  un  nouveau  mode  de 
sero-pronostic  qui,  s’il  devenait  pratique,  serait  au 
moins  aussi  efficace  que  celui  que  nous  proposons 
ici. 

Ces  simples  notions  expliquent  qu'on  ne  puisse,  par 


laseule  connaissance  clu  pouvoir  agglutinant,  etablir 
d'emblee,  et  une  fois  pour  toutes,  le  sero-pronostic  cle 
la  maladie;  lacourbe  agglutinante  ne nousrenseigne 
pas  sur  les  proprieties  vaccinantes  clu  serum  — est 
celles  la  aussi  seraient  precieusesaconnaitre — mais 
elle  nous  renseigne  sur  ses  proprietes  attenuantes,et 
c’est  deja  beaucoup,  puisque  ce  pouvoir  attenuant  des 
serums  est  un  des  deux  ou  trois  modes  conn  us  de  la 
resistance  de  l'organisme  aux  grandes  infections. 

En  un  mot,  le  pouvoir  agglutinant  d’un  serum, 
temoignant  d’une  partie  de  ses  proprietes  defensives, 
la  connaissance  de  ce  pouvoir  et  de  ses  variations 
sera  du  plus  haut  interet  pour  le  clinicien. 

Sans  cette  idee  theorique  il  etait  difficile  d'arriver 
a une  juste  notion  du  sero-pronostic  par  l’etude  de  la 
reaction  agglutinante;  au  debut  de  nos  travaux,  c’est 
imbu  de  la  theorie  opposee  que  nous  cherchions 
a prouver,  non  plus  la  correlation  entre  le  pouvoir 
asfeflutinant  eleve  et  la  guerison,  mais  entre  les 

O o o 7 

formes  graves  et  Tintensite  des  sero-reactions,  nous 
basant  sur  les  faits,  d’ailleurs  exacts,  du  peudfintensite 
de  celles-ci  dans  les  formes  leP'eres. 

o 

La  notion  generate  de  reaction  de  defense  explique 
done  ce  qu'on  peut  demander  au  sero-pronostic  et  ce 
qu'on  ne  doit  pas  exiger  de  lui.  De  memeque,  pourle 
sero-diagnostic,  les  cas  negatifs  ne  donnent  qu’une 
probabilite  plus  ou  moins  grande  ou  bien  de  la  certi- 
tude du  resultat  positif,  de  meme  il  est  des  cas  ou  le 
sero-pronostic  est  muet  e*-  d'autres  ou  il  renseigne  le 
clinicien.  Ce  que  nous  tenons  a bien  mettre  en  relief, 
c est  que,  ci  l uiseul , lexamen  du  serum  ne  four  nit  qu  u n 


clement  de  pronostic , utile  dans  bien  des  cas,maisqui 
ne  saurait  suffire  par  lui-meme.  C’est  ainsi,  par 
exemple,  que  la  mensuration  du  pouvoir  agglutinant 
d’un  echantillonde  sang  donnantle  chiffre  de  i p.  200, 
il  est  certain  que  ce  pouvoir  agglutinant,  assez  eleve, 
est,  par  lui  meme,  un  signede bon  pronostic,  puisqu’il 
indiquera  le  plus  souvent  l'ascension  de  la  courbe  ou 
meme  Televation  terminate  indice  guerison;  cepen- 
dantsi,  la  veille  du  jour  de  cette  mensuration,  le  meme 
typhique  presentait  un  pouvoir  agglutinant  de 
1 p.  1000,  le  second  chiffre  de  1 p.  200  serait  cette  fois 
d’un  mauvais  pronostic  si  la  temperature  est  restee 
elevee,  puisque  ces  abaissements  brusques  en  pleine 
periode  d'etat  se  voient  souvent  quelques  jours  avant 
la  mort,  ou  bien  dans  les  courbes  oscillantes  indices 
des  formes  graves.  Un  chiffre  de  mensuration  prouve 
done  peu  de  chose  a lui  seul ; il  faut  le  comparer  a 
Tetat  actuel  de  la  maladie,  a la  courbe  thermique  et 
surtout  aux  autres  chiffres  de  la  courbe  agglutinante 
pour  qu’il  prenne  toute  sa  valeur. 

lien  est  de  meme,  d’ailleurs,  de  latemperature  dont 
personne  ne  conteste  Timportance  pronostique. 
La  notion  d’une  seule  temperature,  au  cours  d’une 
dothienenterie,  ne  prouve  a peu  pres  rien ; c’est 
l’ensemble  de  la  courbe  qui  a la  valeur  que  Ton  con- 
nait  depuis  les  travaux  de  Wunderlich.  La  courbe 
agglutinante  possede  une  valeur  egale,  quoique  en 
sens  inverse;  l’etude  de  la  temperature  indique  en 
effet  la  marche  de  l'infection,  celle  du  pouvoir  agglu- 
tinant indique  la  marche  de  la  defense.  C’est  done 
surtout  par  comparaison  entre  elles  que  chacune,  et 

1 i 
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la  courbe  agglutinante  en  particular,  revetira  atoutc 
sa  signification. 

Ici,  la  comparaison  classique  de  Tattaque  et  cle  la 
defense  est  bien  a sa  place  pour  scheniatiser  les  cas 
ou  le  sero-pronostic  est  mis  en  valeur.  (Test  de  la 
lutte  entre  Tintensite  de  Tattaque  et  celle  des  reac- 
tions de  defense  que  sortira  la  victoire  ou  la  defaite 
de  horganisme. 

Supposons  un  pouvoir  agglutinant  tres  faible  pour 
le  stade  de  la  maladie,  i p.  20  par  exeinple  au 
i5e  jour;  ce  pouvoir  de  1 p.  20  represente  Tinten  ite 
de  la  defense  (pour  une  certaine  part  du  moins) ; tout 
ce  qu’on  pent  affirmer,  d’apres  la  connaissance  de  ce 
chiffre,  c’est  que  ce  procede  de  defense  est  faible. 
Si  rinfection,  mise  d'autre  part  en  evidence  par  les 
symptomes  generaux  et  la  courbe  thermique,  est 
egalement  faible,  le  sero-pronostic  est  douteux,  puis- 
que  Tattaque  et  la  defense  sont  egalement  faibles.  Si, 
au  contraire,  l’attaque  est  plus  violente,  si  la  maladie 
presente  au  moins  une  intensite  moyenne,  le  sero- 
pronostic  est  mauvais  puisque  la  defense  ne  semble 
pas  a la  hauteur  de  hattaque. 

Reciproquement,  si  le  pouvoir  agglutinant  est  in- 
tense (1  p.  1,000  par  exemple),  rinfection  peut-etre 
intense  ou  attenuee ; dans  le  premier  cas  le  sero- 
pronostic  n’est  pas  defavorable,  mais  ne  donne  pas 
ddndication  absolue  ; dans  le  second,  au  contraire,  il 
est  tres  favorable,  indiquant  une  resistance  tres 
accusee  a une  infection  legere.  D'apres  ces  donnees 
la  comparaison  des  courbes  thermique  et  aggluti- 
nante  est  le  point  important  du  sero-pronostic  ; non 


settlement  la  theorie,  mais  nos  observations  le  prou- 
vent. 

Si  les  deux  courbes  marchent  dans  le  meme  sens 
d ascension  ou  de  descente,  le  sero-pronostic  est 
plutot  favorable,  mais  dans  une  mesure  limitee  cepen- 
dant;  cela  prouve  seulement  que  la  reaction  organi- 
que  se  fait  normalement  a l’infection,  ou  diminue 
avec  celle-ci. 

Si,  au  contraire,  les  deux  courbes  vont  en  sens 
oppose,  1 une  s elevant  lorsque  l autre  s abaisse  ou 
reste  stationnaire,  le  sero-pronostic  fournit  des  ele- 
ments extremement  precieux.  Si  c’est  la  courbea  seln- 
tinante  qui  s eleve  lorsque  1 autre  tend  a s abaisser  ou 
meme  stationne,  le  sero-pronostic  est  extremement 
favoiable.  C est  ce  qui  se  passe  dans  les  formes  sim- 
ples avec  courbe  en  clocher  et  fastigium  critique.  Si 
la  courbe  agglutinante  s’abaisse  avant  la  courbe  ther- 
mique  et,  a fortiori,  lorsque  celle-ci  s’eleve,  le  sero- 
pronostic  est  tres  defavorable  : c’est  ce  que  nous 

avons  vu  avec  les  courbes  descendantes  ou  oscillantes 
des  formes  graves . 

Voici  le  schema  des  principales  formes  de  courbes 
agglutinantes  et  leur  signification. 


Trace  XVI 


Courbe  en  clocher  — Elevation  du  p.  a.  a la  fin  du  2C  eptenaire 

(Pronostic  favorable), 


Trace  XVII 


Courbe  deseendante  pendant  la  periode  d’etat  de  l’inlection 

(Pi  onostic  defavorable). 
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Trace  XV I If 


Courbe  basse  et  oscillante  — Indice  des  formes  graves  et  prolongees. 


Trace  XIX 


Courbe  a plateau  elevc  de  la  ronvalescence.  P.  a.  tenace  — 
Indice  des  formes  severes  au  debut. 

i 


Resume  des  chapitres  V et  VI. 

I.  — La  courbe  agglutinante  che\  les  typhiques. 

Cette  courbe  s’etablit  par  des  mensurations  du 
pouvoir  agglutinant  aussi  rapprochees  que  possible 
et  pratiquement  tres  faciles  a faire. 

Dans  les  formes  simples  le  pouvoir  agglutinant 
apparait  vers  le  6e  ou  7e  jour,  atteint  i p.  ioo  vers  le 
ioe  jour,  subit  une  elevation  plus  ou  moins  rapide 
vers  la  fin  de  la  periode  d’etat,  et  redescend  easuite 
d’autant  plus  rapidement  que  Tascension  a ete  plus 
rapide  et  plus  elevee. 

Dans  les  formes  anormalement  benignes , le  pou- 
voir agglutinant  est,  en  general,  beaucoup  moins 
eleve,  souvent  tardif  et  fugace.  Les  rechutes  ne  sont 
pas  rares  dans  ces  formes. 

Dans  les  formes  graves , hypertoxiques,  prolon- 
gees  ou  compliquees,  la  courbe  du  pouvoir  agglu- 
tinant est  en  general  beaucoup  moins  reguliere 
(tramante,  oscillante,  descendante...  etc.).  L'ascen- 
sion  elevee  du  pouvoir  agglutinant  lorsqu’elle  se 
produit,  reste  un  phenomene  critique  annoncant  la 
guerison  a moins  de  complications. 

La  formation  de  la  substance  agglutinante  garde 
done  la  signification  d’une  reaction  de  defense  de 
Forganisme. 

Son  maximum  pourrait  s’expliquer  par  l’exage- 
ration  de  la  formation  de  cette  substance  de  defense 
au  moment  ou  Forganisme  l’emporte  sur  l’infection; 
ou  bien  par  cette  autre  hypothese  que  la  destruction 


probable  de  la  substance  agglutinante  dans  la  rate, 
le  foie...  etc...  se  ralentirait  a ce  moment  ou  ces 
organes  triomphent  de  Tinfection. 

II.  — Conclusions  pronostiques. 

Le  point  capital  sur  lequel  s'appuie  le  sero-pro- 
nostic  est  cette  elevation  critique  et  precoce  dans 
les  formes  normales  du  pouvoir  agglutinant  au 
moment  ou  se  dessinent  les  premiers  signes  de 
defervescence. 

Le  sero-pronostic,  tel  que  nous  pouvons  l'envisa- 
ger  actuellement,  iiest  quun  des  elements  du  pronos- 
tic  general  de  la  maladie.  C'est  surtout  la  courbe  de 
ce  pouvoir  agglutinant  qui  fournira  des  donnees 
cliniques,  plus  que  les  mensurations  isolees. 

Elle  ne  prend  toute  sa  valeur  que  si  on  la  compare 
a la  marche  de  la  courbe  thermique. 

A).  — Sero-pronostic  dApres  la  courbe. 

1)  Phase  ascendante.  — L’ascension  du  pouvoir 
agglutinant  est,  par  elle-meme,  un  element  de  bon 
pronostic,  d’autant  plus  que  cette  ascension  est  plus 
elevee  et  qu’elle  coincide  avec  une  remission  de  la 
temperature. 

2)  Phase  descendante . — II  faut  considerer  deux 
cas.  Si  la  defervescence  thermique  s accuse  paralle- 
lement  a celle  de  la  courbe  agglutinante,  cette  der- 
niere  annonce  la  guerison  a la  suite  de  l’ascension 
critique.  Si  la  temperature  s’eleve  ou  meme  reste 
stationnaire,  l’abaissement  du  pouvoir  agglutinant 
devient  un  element  de  mauvais  pronostic,  indiquant 


soit  la  defaite  des  reactions  organiques  de  defense 
(formes  hypertoxiques,  adynamiques)  soit  les  oscil- 
lations dune  forme  grave  et  prolongee. 

3)  Courbe  en  clocher.  — Cette  courbe  du  pouvoir 
agglutinant  se  rencontre  surtout  dans  les  formes 
simples  et  devient  un  element  de  bon  pronostic,  sur- 
tout si  I’ ascension  et  la  descente  sont  rapides  lorsque 
1’ascension  coincide  avec  la  diminution  des  signes 
d'infection. 

4)  Courbe  avec  plateau.  — Si  le  plateau  esc  peu 
eleve,  le  pronostic  n*est  pas  ameliore  (formes  prolon- 
gees,  a rechute).  Si  le  plateau  est  eleve,  il  devient  un 
element  de  bon  pronostic,  que  ce  soit  pendant  la 
periode  d’etat  ou  de  convalescence. 

5)  Courbe  oscillante.  — Element  de  mauvais  pro- 
nostic (formes  graves  et  prolongees)  d’autant  plus 
que  les  maxima  sont  moins  eleves. 

B).  — SeRO-PRONOSTIC  DUPRES  l’iNTENSITE  DU  PO  VOIR  AGGLU- 
TINANT A UN  MOMENT  DONNE. 

Les  donnees  sont  ici  moins  precises  et  de  moins 
grande  valeur. 

1)  Pouvoir  agglutinant  eleve.  — Est  par  lui-meme 
un  element  de  bon  pronostic. 

Vers  le  ioe  jour  de  la  maladie,  un  pouvoir  aggluti- 
nant de  1 p.  5o  a 1 p.  100  est  la  normale;  un  pouvoir 
agglutinant  plus  eleve  indique  une  reaction  vitale 
precoce  et  salutaire. 

A la  periode  d'etat  un  pouvoir  agglutinant  eleve 
(en  pratique  et  pour  l'ensemble  de  nos  observations, 
a partir  de  1 p.  200)  est  favorable. 

Apres  la  chute  de  la  temperature  un  pouvoir 
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agglutinant  eleve  indique  soit  la  terminaison  d’unc 
courbe  elevee  et  a pouvoir  agglutinant  tenace,  soit 
l’elevation  tardive  d’un  pouvoir  agglutinant  jusque-la 
peu  developpe  et,dans  les  deux  cas,des  formes severes 
au  moins  a un  moment  donne. 

2)  Un  pouvoir  agglutinant  pen  eleve , ou  bien  a une 
signification  pronostique  defavorable,  ou  bien  ne 
donne  aucune  indication. 

Au  debut  de  la  maladie  (les  10  premiers  jours)  une 
sero-reaction  retardee  ou  un  pouvoir  agglutinant  peu 
eleve  (au-dessous  de  1 p.  5o)  se  rencontrent  dans  les 
formes  tresbenignes  et  les  formes  graves  ; les  rechu- 
tes sont  frequentes  dans  ces  formes  benignes.  A la 
periode  d’etat  un  pouvoir  agglutinant  peu  eleve  (au- 
dessous  de  1 p.  100)  est  d’un  mauvais  pronostic.  Si 
j usque-la  la  fievre  a ete  severe,  on  doit  craindre  une 
forme  qui  s'aggravera  ou  se  prolongera.  Si,  jusque- 
la,  la  forme  a ete  benigne  on  doit  craindre  une  rec- 
rudescence ou  une  rechute. 

Nous  repetons  que  nous  n’avons  voulu,  dans  ces 
considerations,  ni  restreindrele  pronostic  de  la  fievre 
typhoide  a hexamen  du  serum,  ni  meme  etablir  des 
lois  de  sero-pronostic  fixes  et  absolues  (il  faudrait 
pour  cela  un  nombre  de  cas  bien  plus  considerable), 
nous  avons  voulu  settlement  etablirMes  conclusions 
qu’il  etait  rationnel  de  degager  de  Tenscmble  de  nos 
observations  dans  les  conditions  ou  nous  nous  som- 
mes place  ; les  faits  publies  jusqu’ici  par  M.  Widal 
semblent  corroborer  nos  vues  ; l’avenir  et  les  recher- 
ches  ulterieures  se  prononceront  sur  leur  valetir. 


CONCLUSIONS  GENERALES 


I.  — Les  deux  cent  cinquante-cinq  cas  cle  reaction 
agglutinante  que  nous  avons  observes  chezles  typhi- 
ques  confirment  la  notion,  desormais  bien  etablie, 
que  cette  reaction,  a peu  presconstante  dans  la  fievre 
typhoide,  constamment  absente  dans  les  autres  mala- 
dies, est  un  des  meilleurs  signes  de  diagnostic  de 
cette  affection.  Le  sero-diagnostic  permet  souvent 
d'affirmer  Texistence  d'une  fievre  typhoide  alors  que 
les  moyens  cliniques  sont  insuffisants. 

II.  — La  substance  agglutinante  qui  parait  se  for- 
mer dans  le  sang,  ou  elle  est  en  quantite  maxima, 
s'elimine  en  partie  paries  glandes a secretion  externe; 
elle  parait  se  detruire  ou  se  transformer  dans  cer- 
taines  glandes  a secretion  interne  (foie,  rate).  II  en 
est  de  meme  dans  les  organes  infectes  par  le  bacille 
d H berth , dans  lesquels  ce  microbe  ou  ses  secretions 
paraissent  la  detruire.  On  peut  reproduire  ce  dernier 
phenomene  in  vitro. 

III.  — La  production  de  substance  agglutinante 
parait  etre  une  reaction  de  defense  de  I'organisme , 
surtout  pendant  la  periode  dlnfection. 

Les  preuves  sont  les  suivantes  : 

a)  Experimentalement,  on  peut  constater  que 
l agglutination  du  bacille  d’Eberth  s'accompagne 
d’une  attenuation  certaine  de  la  virulence  de  ce  mi- 


crobe,  alors  que  le  pouvoir  agglutinant  cles  serums 
typhiques  parait  independant  des  proprietes  favori- 
santeou  vaccinante  des  menies  serums. 

b) .  La  repartition  de  la  substance  agglutinante 
dans  borganisme  des  typhiques,  sa  diminution  dans 
les  organes  infectes,  son  augmentation  dans  les 
points  non  infectes  semble  indiquer  un  antago- 
nisme  reciproque  entre  la  substance  agglutinante  et 
le  bacille  ou  ses  toxines. 

c) .  La  courbe  du  pouvoir  agglutinant  chez  les 
typhiques,  son  elevation  dans  les  formes  simples, 
son  ascension  critique  au  moment  ou  se  dessine  la 
guerison  et,  reciproquement,  le  peu  d’elevation  de 
cette  courbe  ou  son  abaissement  premature  dans  les 
periodes  de  gravite  et  la  plupart  des  formes  severes. 
plaident  en  faveur  du  role  de  defense  de  la  formation 
de  substance  agglutinante. 

IV.  Sero-pronostic . — L'ctude  des  variations 
du  pouvoir  agglutinant  chez  les  typhiques  peut  done 
mettre  en  evidence  revolution  d'une  partie,  mais 
d’une  partie  settlement , des  processus  de  defense  de 
borganisme  malade.  Le  chiffre  du  pouvoir  aggluti- 
nant. a une  periode  donnee  de  la  maladie.,  et  surtout 
la  courbe  de  ce  pouvoir  agglutinant  peuvent  done 
etre  dhmportants  elements  de  pronostic , tout  comme 
lacourbe  thermique,  maisen  sens  inverse;  la  premiere 
(la  courbe  de  defense)  ne  prend  d’ailleurs  toute  sa 
valeur  que  si  on  la  compare  a la  seconde  (courbe 
d’infection).  Nos  40  observations  cliniques  prouvent 
bexactitude  de  ces  vues. 


D une  facon  generate,  l’elevation  du  pouvoir  agglu- 
tinant  est  par  elle-meme  d’un  bon  pronostic,  surtout 
si  elle  atteint  un  chifFre  eleve  au  moment  ou  la  tempe- 
rature commence  a ceder  ; dans  ce  dernier  cas,  elle 
nous  atoujours  annonce  une  guerison  definitive  (voir 
les  types  de  courbes  en  clocher). 

Inversement,  un  pouvoir  agglutinantpeu  eleve,  une 
courbe  agglutinante  basse,  oscillante,  surtout  a partir 
de  lafin  du  second  septenaire,  est  d’un  pronostic  defa- 
vorable.  C’est  le  plus  souvent  l’indice  d’une  forme 
grave  et  prolongee  de  la  maladie,  ou  bien,  dans  les 
formes  tres  legeres,cela  doit  faire  redouter  une  re- 
chute. La  descente  de  la  courbe  agglutinante  sans 
defervescence  thermique  parait  d’un  tres  mauvais 
pronostic. 

V.  — Provoquer  chez  le  typhique  l’augmentation 
du  pouvoir  agglutinant  de  son  serum  semble  devoir 
etre  un  des  buts  de  la  therapeutique  et,  notamment, 
de  la  sero-therapie. 
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